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Ueber  die 
Bestimmung  des  Hämoglobin-  und  Sauerstoffgehaltes  im  Blute. 

Von  G.  Hfifner. 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  16.  Dezember  1878.) 


Am  Ende  einer  im  1.  Bande  dieser  Zeitschrift  *)  mit- 
getheilten  Experimentalarbeit  habe  ich  die  Hoffnung  ausge- 
sprochen, dass  die  spectrophotometrische  Methode  mit  Hülfe 
der  am  ang^ebenen  Orte  sehr  annähernd  festgestellten  Con- 

V 

stante^PfT-  die  mühsamen    und   dabei  vielleicht  nicht  einmal 
Hb 

genügenden  Bestimmungen  des  Blutsauerstoflfs  mittelst  Queck- 
silberpumpe und  Analyse  in  Zukunft  entbehrlich  machen 
werde.  Auch  versprach  ich  dort  gleichzeitig  die  Richtigkeit 
dieses  Ausspruchs  in  einer  nächsten  Untersuchung  experi- 
mentell zu  erweisen. 

Im  Folgenden  soll  gezeigt  werden,  dass  und  in  welchem 
Maasse  die  Lösung  dieser  Aufgabe  mir  seitdem  gelungen  ist. 

Da  wir  von  keiner  Blutart,  die  wir  den  Gefassen  des 
lebenden  Thieres  entnehmen,  —  auch  vom  arteriellen  Blute 
nicht  — ,  mit  Bestimmtheit  erwarten  dürfen,  dass  sie  in  der 
That  völlig  mit  Sauerstoff  gesättigt  sei  *),  da  wir  im  Gegen- 
iheile  vom  venösen  Blute  aus  spectroskopischen  Versuchen 
mit  Sicherheit  wissen  ®),  dass  es  neben  sauerstoffhaltigem  auch 
sauerstoflffreies  Hämoglobin  enthält,  so  hat  die  Spectropho- 
lometrie,  —  wenn  anders  sie  über  den  Sauerstoffgehalt  eines 


*)  A.  a.  0.  1,  317—329  und  1,  386—394. 

•)  Vergl.  die  an  exacten  Daten  so  reiche  Abhandlung  von  J.  Worm- 
Mülier:  Ueber  die  Spannung  des  Sauerstoffs  der  Blutscheiben,  in  den 
Arbeiten  aus  der  Physiologischen  Anstalt  zu  Leipzig,  mit- 
getheilt  durch  C.  Ludwig,  Jahrg.  V.  119-171. 

•)  Hoppe-Seyler,  CentralbL  f.  d.  med,  Wissensch.  J.  1864Nr.52. 
Zeltschrift  f.  physiol.  Chemie,  HI.  1 
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Blutes  Aufschluss  geben  soll,  —  zunächst  die  Aufgabe  zu 
erfüllen,  trotz  und  neben  dem  sauerstofffreien  Hä- 
moglobin (Hämoglobin  xax»  eSox^iv)  zugleich  die  Menge 
des  sauerstoffhaltigen,  des  Oxyhämoglobins,  ge- 
nau zu  ermitteln. 

Dass  die  Spectrophotometrie  der  ähnlichen  Aufgaben  sehr 
wohl  gewachsen  ist,  geht  aus  Vierordt's  betreffenden  Un- 
tersuchungen ^)  zur  Genüge  hervor.  Es  ist  bekanntlich  nur 
nöthig,  für  die  beiden  fraglichen  Farbstoffe  in  2  verschiede- 
nen geeigneten  Spectralregionen  die  als  „Absorptionsverhält- 
nisse** bezeichneten  optischen  Gonstanten  vorher  ein  für  alle 
Male  durch  Messung  festzustellen;  denn,  kennt  man  erst 
diese,  so  lässt  sich  mit  Hülfe  ihrer  und  der  in  den  bezüg- 
lichen Spectralregionen  gemessenen  Extinctions-Coefficienten 
irgend  einer  beliebigen  unzersetzten  Blutlösung  der  Gehalt 
dieser  letzteren  an  beiden  Farbstoffen  sehr  leicht  nach  2 
einfachen  Gleichungen  berechnen. 

Sei  nämlich 

Ar    das  Absorptionsverhältniss  des  Hämoglobins  in  der 
ersten, 

Ar'  dasjenige  des  gleichen  Körpers    in   einer    zweiten 
Spectralregion ; 
bedeuten  ferner: 

Ao  und  Ao'  die  bezüglichen  optischen  Constanten  des 
Oxyhämoglobins, 
und  seien  endlich 

E  und  E'  die  Extinctionscoefificienten  der  zu  untersu- 
chenden Blutlösung  in  den  respectiven  Spectralbezirken,  so 
erhält  man  den  Procentgehalt  der  Lösung  an  Hämoglobin, 
Pr,  nach  der  Gleichung: 

ArAr'(E'Ao'-EAo) 


Aq  Ar      Aq  Ar 

und  denjenigen  an  Oxyhämoglobin,  po,  aus 


(1) 


_  AqAq'  (EA,-E'A,0 
P« A  'A  — A  A  ' ^^^ 


')  Vierordt:  Die  Anwendung  des  Spectralapparats  zur  Photo- 
metrie der  Absorptionsspectren  und  zur  quantitativen  chemischen  Ana- 
lyse.   Tübingen,  1873  S.  51  ff. 


§  2. 

In  meiner  letzterwähnten  Arbeit  wurde  der  Werth  des 
Absorptionsverhältnisses  vom  Oxyhämoglobin  für  die  Gegend 
des  sogenannten  zweiten  Bandes,  wie  er  sich  als  Mittel  aus 
einer  Reihe  von  14  Einzelmessungen  ergeben  hatte,  =  0, 1154 
angenommen.  Dabei  war  aber  ausdrücklich  bemerkt  ^),  dass, 
wenn  bei  der  Bestimmung  der  Goncentration  von  Normal- 
lösungen von  „trockenem  Hämoglobin"  die  Rede  sei,  da- 
runter ein  solches  zu  verstehen  wäre,  das  man  durch  Stehen- 
lassen über  Schwefelsäure,  bei  0^  Temperatur  und  im  nicht 
ausgepumpten  Räume,  gewonnen  habe.  Um  ganz  sicher  zu  ' 
gehen,  habe  ich  die  Versuche  zur  Feststellung  jener  funda- 
mentalen optischen  Gonstante  noch  einmal  aufgenommen, 
und  zwar  mit  Lösungen,  deren  Procentgehalt  auf  ein  Prä- 
parat bezogen  ist,  das  nach  dem  Entwässern  über  Schwefel- 
säure noch  bis  zum  Gleichbleiben  des  Gewichts  bei  einer 
Temperatur  von  110^  im  Trockenschranke  gehalten  wor- 
den war. 

Im  Uebrigen  blieb  die  bei  der  Feststellung  von  Nor- 
mallösungen befolgte  Methode  ganz  die  gleiche  wie  früher. 
Wie  theilweise  schon  in  der  genannten  Arbeit  ^  so  bedeuten 
auch  im  Folgenden: 

Y  das  Gewicht  des  gelösten  Bröckchens, 

«  dessen  unbekanntes  Trockengewicht, 

Q  das  Gewicht  des  Lösungsmittels, 

g  das  Gewicht  des  zur  Trocknung  über  Schwefelsäure 

verwandten  Kuchenrestes, 
g'das  Gewicht  des  letzteren  nach  dem  Trocknen  über 

Schwefelsäure, 
X  einen  aliquoten  Theil  von  g',  der,  gepulvert,  für  die 

weitere  Trocknung  über  100®  abgewogen  wird, 
s'  das  Gewicht  dieses  Theils  nach  dem  Trocknen  über 

100^ 
s  das  unbekannte  Gewicht  von  g'  nach  dem  Trocknen 

über  100«. 


*)  A.  a.  0.  S.  389. 


Man  erhält  zunächst  s  aus 


/«./ 


.  -  '4-    (!) 
Da  nun  nach  dem  Früheren 


ST 


o  =  — ^,  SO  erhalten  wir  nach  Vertau- 
g' 

schung  von  s  mit  seinem  in  (*)  gegebenen  Werthe 


und  die  Goncentration 


a  =  I^       (2) 


e  _  ^^.    (3) 


§3. 
Bestimmung  der   optischen   Constanten   des   Oxy- 

hämoglobins. 

Mit  den  nach  Gleichung  (3)  berechneten  Concentratio- 
nen  wurde  das  Absorptionsverhältniss  des  Oxyhämoglobins 
in  zwei  verschiedenen  Spectralregionen  photometrisch  ermittelt: 
1)  in  der  Zwischenregion  zwischen  beiden  Oxyhämoglobin- 
streifen  und  zwar  von  D  3S  £  bis  D  54  E,  2)  in  der  Ge- 
gend des  zweiten  Bandes,  speciell  von  D  63  E  bis  D  79  E. 

Ich  gebe  hier  eine  einzelne  solche  Versuchsreihe  um 
bequemerer  Uebersicht  willen  in  zwei  Hälften.  In  der  zweiten 
Hälfte  bezeichnen  Eo  und  Eo'  die  jeweiligen  Extinctionscoeffi- 
cienten  in  der  Gegend  des  zweiten  Bandes,  Ao  und  Ao'  die 
bezüglichen  Absorptionsverhältnisse. 

Versuchsreihe  la. 


Ver- 

sucbs- 

nummer. 

g 

g' 

s' 

X 

T 

Q+  T 

C 

1. 

4,4889 

2,1683 

1,8662 

2,0707 

0,0675 

27,9488 

0,10514 

2. 

— ■ 

— 

0,0476 

26,5240 

0,07812 

3. 

-— 

— 

— 

0,0470 

30,7840 

0,06647 

Versuchsreihe  Ib. 


Versuchs- 
nummer. 

c 

^0 

h' 

Ao 

Ao'     ■ 

1. 

2. 
3. 

0,10514 
0,07812 
0,06647 

0,73522 
0,54434 
0,51622 

0,93190 
0,70094 
0,69538 

0,1430 
0,1435 
0,1287 

0,1128 
0,1114 
0,0999 

Aus   diesen  und   noch  einigen  weiteren  Versuchen  er- 
hielt ich  für  Ao  Ao'  folgende  Einzel werthe : 


Ao 

A  ' 

-«0 

(D  32  E-D  54  E)  (D  63  E—  D  79  E) 

0,1511 

0,1164 

0,1594 

0,1190 

0,1455 

0,0977 

0,1154 

— 

0,1158 

0,1430 

0,1128 

0,1435 

0,1114 

0,1287 

0,0999 

Mittel  —  0,1452 

0,1110 

Der  wahrscheinliche  Fehler  des  Mittelwerthes,  0,1110, 
für  Ao'  ergibt  sich  aus  einer  nach  bekannter  Methode  ausge- 
führten Berechnung  =  +  0,0028.  Welches  aber  auch  die 
anzubringende  Gorrectur  sein  möge,  jedenfalls  bleibt  die 
fragliche  Zahl,  wie  zu  erwarten  war,  kleiner  als  der  früher 
angegebene  Werth  0,1154.  *) 

Zur  Sicherstellung  des  Werths  von  Ao  Hessen  sich  frei- 
lich die  vorliegenden  6  Einzeldaten  schwerlich  als  genügend 
erachten.  Um  in  Betreff  seiner  rascher  zum  Ziele  zu  kommen, 
—  um  wenigstens  die  Relation  zwischen   beiden  Gonstanten 


*)  Die  Constante  gr-,  die  in  der  letzten  Abhandlung  =  1,16  an- 
genommen wurde,  wächst  bei  Zugrundelegung  dieses  neuen  Werthes 
auf  1,21;  —  wie  bereits  mit  Rücksicht  auf  die  von  Hoppe-Seyler 
gegebene  Grystallwasserbestimmung  am    angeführten    Orte    vermuthet 


war.  — 


rasch  und  genügend  fest  zu  stellen,  nahm  ich  den  eben  für 
Ao' gefundenen  Werth  vorläufig  als  richtig  an,  und  berechnete 
in  einer  längeren  Reihe  von  mit  passend  verdünnten  Lö- 
sungen ausgeführten  Versuchen  Ao  jedes  Mal  aus  der  leicht 
verständlichen  Gleichung : 

A«  =  ^,        (4) 

WOZU  nur  die  Extinctionscoefficienten  e^  und  e^'  jeweils  aus 
directen  Beobachtungsdaten  abzuleiten  waren. 

Versuche  mit  verdünnten  Blutlösungen,  die  zuvor  tüchtig 
mit  atmosphärischer  Luft  geschüttelt  worden. 

Versuchsreihe  II. 


Versuchs- 

Ao 

Ao' 

nummer. 

iXv 

*»u 

1. 

0,1405 

0,1110 

2. 

0,1482 

— 

3. 

0,147i 

— 

4. 

0,1423 

— 

5. 

0,1498 

6. 

0,1476 

— 

7. 

0,1478 

— 

8. 

0,1387 

9. 

0,1415 

10. 

0,1474       1 

Mittel  — 

0,1451 

Versuche  mit  verdünnten   Blutlösungen,   die  vor  dem 

Schütteln  mit  Luft  bereits  einmal  mit  Wasserstoflfgas  reducirt 

worden  waren. 

Versuchsreihe  III. 


Versuchs- 

A« 

Ao' 

nummer. 

xXO 

•ri.0 

1. 

0,1483 

0,1110 

2. 

0,1547 

— 

3. 

0,1515 

4. 

0,1520 

5. 

0,1513 

— 

6. 

0,1479 

— 

7. 

0,1458 

— 

8. 

0,1446 

-- 

Mittel  = 

0,1495 

Zieht  man  aus  sämmtlichen  Einzelwerthen  der  beiden 
letzten  Versuchsreihen,  als  der  immerhin  mit  einander  ver- 
gleichbarsten, für  Ao  das  Mittel,  so  erhält  man  die  Zahl 
0,1477,  behaftet  mit  einem  wahrscheinlichen  Fehler  von  nur 
±  0,00066.  Thut  man  dasselbe  aber  mit  sämmtlichen  Ein- 
zelwerthen aller  3  Versuchsreihen,  so  ergibt  sich  das  Mittel 
0,1466  mit  dem  wahrscheinlichen  Fehler  +  0,000822.  Ich 
wähle  desshalb  als  endgültigen  Werth  für  Ao  ein  für  alle 
Mal  die  erstere  Zahl  0,1477;  natürlich  immer  unter  der  Vor- 
aussetzung, dass  Ao',  =  0,1110,  wirklich  richtig  bestimmt  sei. 

§  4. 

Bestimmung  der  optischen  Constanten  desHämo- 
globins. 

Vor  der  Bestimmung  der  bezügUchen  optischen  Gon- 
stanten  des  Hämoglobins,  Ar  und  A/,  galt  es  zuerst,  diesen 
Körper  selbst  l)in  möglichster  Reinheit  zu  gewinnen,  2)  der- 
art vor  dem  Zudringen  von  atmosphärischer  Luft  verwahrt 
vor  den  Spalt  des  Spectroskops  zu  bringen,  dass  eine  Auf- 
nahme von  Sauerstoff  durch  die  Lösung  während  der  photo- 
metrischen Untersuchung  vollständig  ausgeschlossen  war. 

Als  Material  diente  mit  einer  halbprocentigen  Lösung 
von  kohlensaurem  Natron  etwa  160fach  verdünntes  defibri- 
nirtes  Blut.  Als  Reductionsmittel  wurde  ein  Strom  von 
Wasserstofifgas  gewählt,  das  aus  Zink  und  verdünnter  Schwe- 
felsäure entwickelt  und,  nach  Schobig's  Vorschlag*),  nach 
einander  durch  Waschen  mit  übermangansaurem  Kali,  Na- 
tronlauge und  reinem  Wasser  gereinigt  wurde.  Die  Reduction 
geschah  in  einem  Will-Varrentrappschen  Kugelapparate.  Der- 
selbe stand  auf  der  andern  Seite  durch  einen  kurzen  Kaut- 
schukschlauch mit  der  besonders  construirten  Absorptions- 
zelle in  Verbindung,  welche  die  reducirte  Lösung  aufnehmen 
und  deren  spectrophotometrische  Untersuchung  ohne  Gefahr 
für  die  Integrität  des  Farbstoffs  gestatten  sollte. 


»)  Journal  f.  pr.  Chemie  (II)  14,  289. 


Die  Äbsorptionszelle  (siehe  Fig.  1.)  besteht 
der  Hauptsache  nach  aus  einem  messingenen, 
innen  und  aussen  gut  vernickelten,  vierecki- 
gen Rahmen,  in  welchen  oben  und  unten  je 
ein  röhrenfönniger,  mit  einem  gut  schlies- 
senden  Hahnen  versehener,  gleichfalls  innen 
und  aussen  vernickelter ,  Fortsatz  einge- 
schraubt ist.  Die  Wände  des  Rahmens  ha- 
ben in  der  Richtung  der  Durchsicht  durch 
die  Zelle  einen  Durchmesser  von  genau  11 
Millimeter,  sind  blank  polirt  und  gestatten 
das  scharfe  Änsehliesseo  von  2  planparallelen 
pj^  j  Gläsern,  die  wesentlich  durch  eine  Federvor- 

richtung angedrückt  erhalten  werden.  Im 
Innern  befindet  sich  der  bekannte  Schulz'sche  Körper, 
dessen  Dickedurchmesser  genau  10  Millimeter  beträgt. 

Die  Reduktion  von  etwa  20  Ccm.  der  verdünnten  Blul- 
lösung  dauerte  durchschnittlich  1  Stunde.  Ihr  Fortschritt 
wurde  in  kurzen  Pausen  mit  einem  kleinen  Hilger'schen  Spec- 
troskope  beobachtet. 

Während  der  ganzen  Zeit  strömte  das  aus  dem  Kugel- 
apparate entweichende  Gas  aber  auch  noch  durch  die  Ab- 
sorptionszelle und  verdrängte  so  aus  diesem  engen  Räume 
die  Reste  atmosphärischer  Luft  wohl  in  genügender  Weise. 
Verkündete  das  Spectroskop  das  Ende  der  Rcduction,  so  ge- 
nügte ein  geringes  Heben  des  Kugelapparats,  um  die  Flüs- 
sigkeit, vom  Wasserstoffgase  gedrängt,  in  die  Zelle  treten  zu 
lassen.  Der  Schluss  der  die  letztere  bildenden  Wände  war 
jederzeit  so  dicht,  dass  die  Glasplatten  auch  nach  Entfer- 
nung des  Federdrucks  noch  fest  am  Metallrahmen  haften 
blieben. 

War  die  oben  beschriebene  Äbsorptionszelle  gefüllt,  so 
wurde  der  Rest  der  Flüssigkeit  mit  Luft  geschüttelt  und  so 
sämmtliches  Hämoglobin  in  die  Sauerstoffverbindung  zurück- 
verwandelt. Die  letztere  Lösung  diente  zur  photometrischen 
Bestimmung  des  Farbstoffgehaltes,  resp.    der    Concentralion, 


der  verwandten  Flüssigkeit  mit  Hülfe  der  oben  für  das  Oxy- 
Mmoglobin  gefundenen  Constanten.  ^) 

Die   Berechnung    der  gesuchten  Werthe   geschah  nach 
folgenden  2  Gleichungen: 

(5) 


e  'A  ' 
Ar    =   ^ 


Ar 


/  =  !olV.        (6) 


Darin  bedeuten  ^  und  e,'  die  für  die  oben  bezeichneten 
Spectralregionen  (Dsa  E —  Ds*  E  und  Des  E  —  D79  E)  an  den 
reducirten  Lösungen  gefundenen  Extinctionscoefficienten  und 
Ar,  A/  die  bezüglichen  Absorptionsverhältnisse. 

Hier  folgt  eine  Reihe  von  auf  solchem  Wege  erhaltenen 
Resultaten : 

Versuchsreihe   IV. 


Versuchs- 

Ar 

Ar' 

Ao' 

nummer. 

V 

1. 

0,1183 

__ 

0,1110 

2. 

0,1172 

— 

— 

3. 

0,1132 

0,1453 

4. 

0,1178 

0,1473 

— 

5. 

0,1250 

0,1510 

— 

6. 

0,1282 

0,1639 

— 

7. 

0,1297 

0,1526 

8. 

0,1337 

0,1567 

9. 

0,1217 

0,1475 

— 

10. 

0,1163 

0,13J8 

— 

11. 

0,1207 

0,1362 

— — 

Mittel  =  |0,1220|  0,1499 

Die  Rechnung  zeigt,  dass  der  Mittelwerth  für  Ar  mit 
einem  wahrscheinlichen  Fehler  von  +  0,013,  derjenige  für 
Ar'  mit  einem  solchen  von  Hh  0,019  behaftet  ist.    Es  sei  fer- 


*)  Da  das  Molekulargewicht  des  Hämoglobins  im  Vergleiche  zu  dem 
des  Sauerstoffs  ein  so  ungeheuer  grosses  ist,  dass  sich  der  Unterschied 
zwischen  dem  Molekulargewichte  der  sauerstoffhaltigen  und  dem  der 
sauerstofffreien  Verbindung  erst  in  der  4.  Zahlenstelle  bemerkbar  macht, 
so  glaubte  ich  mir  diese  Gleichstellung  der  Concentration  der  einen  Lö- 
sung mit  derjenigen  der  andern  wohl  erlauben  zu  dürfen.  Jedenfalls 
liegen  —  wie  eine  einfache  Rechnung  zeigt  —  die  dadurch  hervorge- 
rufenen Differenzen  im  Ausfalle  der  für  die  gesuchten  Gons tauten  gefun- 
denen Zahlenwerthe  weit  innerhalb  der  sonstigen  Fehlergrenzen. 


dringt  bei  8  in  den  Ki^elapparat  ein  und  bei  g  schon  heraus ; 
der  andere  gelangt,  nachdem  er  den  Apparat  hei  f  betreten 
und  durch  p  wieder  verlassen  {der  flüssige  Inhalt  von  ni  war 
schon  vorher  entleert  worden),  durch  den  anschliessenden 
Schlauch  noch  in  die  Absorptionszelle,  um  auch  diese  von 
atmosphärischer  Luft  zu  säubern.  Sobald  man  sicher  sein 
kann,  dass  alle  diese  Bahnen  nur  mit  Wasserstoffgas  gefällt 
sind,  schliesst  man  zunächst  c  und  stellt  dann  den  Hahn  d 
derartig  ein,  dass  der  bei  8  eindringende  Gasstrom  auf  die  in 
n  beändliche  Flüssigkeit  drückt.  Hierauf  dreht  man  auch  b 
um  einen  halben  Kreisbogen,  sodass  nun  die  Flüssigkeit,  vom 
Wasserstoffe  gefolgt,  bei  Paus-  und  durch  den  Schlauch  in  die 
Absorptionszelle  hineinfliesst.  Ist  dies  geschehen,  sind  auch 
die  beiden  Metallhähne  der  Absorptionszelle  geschlossen,  so 
hat  man  in  der  That  sämmtliche  Vorbedingungen  erfüllt, 
die  oben  als  für  die  spectrophotomftrische  Untersuchung 
unerlässUch  bezeichnet  wurden. 
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§6. 

Einige  nach  dem  soeben  beschriebenen  Ver- 
fahren an  venösem  und  arteriellem  Blute  er- 
haltene Resultate. 

Auf  Seite  4  wurden  die  Gleichungen  angegeben,  nach 
denen  man  bei  gleichzeitiger  Anwesenheit  von  Hämoglobin 
und  Oxyhämoglobin  den  Procentgehalt  einer  Lösung  an  jeder 
der  beiden  Substanzen  berechnen  kann.  Da  nun  in  den  an- 
zuführenden Versuchen  das  defibrinirte  Blut  von  m  bis  auf 
n  +  m.=  V  Gc.  verdünnt  war,  so  braucht  man  die  für  die 

verdünnte  Lösung   erhaltenen  Zahlenwerthe  nur  mit  —  zu 

m 

multipliciren,  um  hp  und  h^,  d.  h.  den  Gehalt  von  100  Cc. 
unverdünnten  Blutes  an  Hämoglobin,  bezuglich  Oxyhämo- 
globin, zu  erfahren.    Man  hat  also  die  beiden  Gleichungen: 

,  V        ApAi(E'Ao— EAo)  ,-, 

'^"i^-     a;a,-Aoa; —  ^'^ 

h  =-.  — .  Aoa;(ea,— e'a;) 

Versuch  la. 

Blut  aus  der  rechten  Cruralvene;  hatte  kaum  mehr  als 
1  Minute  vor  dem  Aufifangen  gestaut;  nach  dem  Defibriniren 
in  Eugelapparat  I  gebracht. 

Die  Zahlenwerthe  für  die  in  beiden  Gleichungen  vor- 
kommenden Grössen  sind  folgende: 


m  = 

0,9547, 

n  = 

162,1600, 

V  = 

163,1147, 

Ao= 

0,1477, 

a;= 

0,1110, 

A,= 

0,1220, 

a;= 

0,1499, 

E  = 

0,73788, 

E'  = 

0,80444. 
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Hiemach  ergibt  sich: 

h,  =    7,155 
h.  =    9,955 


Gesanimtfarbstoflfmenge  =  17,110 

Versuch   Ib  (zur  Controle.) 

Um  die  Probe  zu  machen,  ob  die  Bestimmung  der  bei- 
den Gomponenten  auch  wirklich  richtig,  ob  namentlich  die 
verschiedenen  optischen  Constanten  vorher  richtig  bestimmt 
seien,  wurde  die  im  Kugelapparate  enthaltene  Lösung  mit 
atmosphärischer  Luft  geschüttelt  und  ihr  nunmehriger  Ge- 
halt an  Oxyhämoglobin  nach  der  leicht  verständlichen  Glei- 
chung ermittelt: 

ho  =  -^^-  (9) 

m 

Der  Versuch  ergab  für  e^  den  Werth  0,68146.  Da  nun 
die  Zahlenwerthe  der  übrigen  in  der  Gleichung  vorkommen- 
den Grössen  dieselben  waren  wie  in  Versuch  la,  so  erhielt 
man: 

ho  =  17,20. 

Versuch  2. 

Blut  aus  der  gleichen  Vene  und  aus  dem  gleichen 
Schütteigefasse,  nachdem  es,  in  letzterem  wohl  verwahrt, 
3  Stunden  lang  bei  Zimmertemperatur  gestanden  hatte.  Ku- 
gelapparat II.    Hier  waren: 


m  — 

0,9614, 

n  — 

160,0000, 

V   = 

160,9614, 

E  _ 

0,76966, 

E'  = 

0,82764. 

Die  übrigen 

Grössen  sind  aus  Versuch  la 

bekannt. 

hr  = 

=    7,760 

ho  = 

=    9,632 

Gesammtfarbstoflfgehalt  =  17,392. 
Ein  Controlversuch  wurde  leider  nicht  angestellt. 
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Versuch  3a. 

Dasselbe  Cruralvenenblut,  nachdem  es,  nicht  besonders 
vor  dem  Zudringen  von  atmosphärischer  Luft  geschätzt,  wei- 
tere 3  Tage  in  einem  sehr  kühlen  Räume  gestanden. 

m  =      0,9547, 

V  =  163,1147, 
E  =      0,73098, 
E'  =      0,86546. 

Der  Werth  der  übrigen  Grössen  ist  derselbe  wie  früher. 

h,  =    4,226 
h,  =  13,210 

Gesammtfarbstoffgehalt  =  17,436. 

Versuch  3b. 
Nach  dem  Schütteln  mit  Luft: 

80  =  0,70604, 
Demnach,  nach  Gleichung  (9) 

ho  =  17,81. 

Versuch  4a. 
Blut  aus  der  linken  Gruralvene  desselben  Thieres: 

m  =      0,9547, 

V  =  163,1147, 
E  =      0,68392, 
E'  =      0,80854. 

Die  Werthe  der  übrigen  Grössen  sind  bekannt. 

hr  =    4,092 

ho  =  12,300 

Gesammtfarbstoffgehalt  =  16,392. 

Versuch  4b. 

Nach  dem  Schütteln  mit  Luft: 

80  =  0,65016;  also 
ho  =  16,41. 

Versuch  5a. 

Arterielles  Blut,  immittelbar  nach  Anzapfung  der  Vene 
aus  der  daneben  liegenden  Gruralarterie  entnommen: 
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m  =       0,9614, 
V  =   160,9614, 
£  =       0,63022, 
E'  =       0,81268. 
üebrige  Werthe  bekannt.    Darnach: 

h,  =     1,022 

ho  =  14,310 

Gesammlfarbstoffgehalt  =  15,332. 

Versuch  5b. 
Nach  dem  Schütteln  mit  Luft: 

a'.  =  0,82282;  also  nach  Gleichung: 


ho  = 


«oA   T 


(10) 


m 
ho  =  15,29. 

Zur  bequemeren  Uebersicht  seien  hier  die  Resultate  aller 

einzelnen  Versuche  und  Controlversuche,  soweit  sie  den  6e- 

sammtfarbstolBFgehalt  anzeigen,    noch    einmal  zusammen  und 

nebeneinander  gestellt. 


Versuchs- 

Haupt- 

Control- 

nummer. 

versuch. 

versuch. 

1 

17,110 

17,200 

2 

17,392 

fehlt. 

3 

17,436 

17,810 

4 

16,392 

16,410 

5 

15,332 

15,290 

Aus  vorstehender  Zusammenstellung  geht  wohl  zur  Ge- 
nüge hervor,  in  welch'  geradezu  ausgezeichneter  Weise  das 
Spectrophotometer  über  den  Gehalt  eines  Blutes  an  Hämo- 
globin und  Oxyhämoglobin  und  damit  zugleich  an  Sauerstoff 
Aufschluss  zu  geben  vermag.  *) 

')  Da  arterielles  Blut  in  der  Absicht  eines  Vergleichs  mit  dem 
zugehörigen  Venenblute  in  meinen  bisherigen  Versuchen  nur  1  mal  un- 
tersucht wurde,  so  möchte  ich  wegen  des  im  Gruralvenenblute  vorge- 
fundenen Mehrgehalts  an  Farbstoff  einen  allgemeinen  Schluss  mir  noch 
nicht  erlauben.  Nahe  liegt  es  indessen,  diesen  Mehrgehalt  daher  zu  er- 
klären, dass  ein  Theil  des  Wassers,  das  vom  arterieUen  Blute  in  die  ein- 
zelnen Organe  geführt  wird,  diese  Organe  nicht  auf  dem  Wege  der 
Venen,  sondern  auf  demjenigen  der  Lymphgefässe  oder  noch  auf  anderen 
Bahnen  wieder  verlässt. 


)r 


I 


t1 


i 


I 
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Multiplicirt  man  z.  B.  die  Zahl  14,31  mit  unserer  frü- 
her bestimmten  Gonstante  1,21,  so  berechnet  sich  für  das 
unlersucht(i  Cruralarterienblut  ein  Sauerstoifgehalt  von  17,31 
Volumprocent,  eine  Zahl,  die  bekanntlich  bei  Auspumpungen 
des  Blutes  bisweilen  noch  weit  überschritten  wurde. 

Multiplicirt  man  dagegen  die  im  Venenblute  gefundenen 
Oxyhämoglobinmengen  mit  der  nämlichen  Gonstante,  so  er- 
hält man  folgende  Zahlen: 


Versuchs- 
nummer. 


Sauerstoff  in 
Vol.  '»/o 


la. 
2. 

3  a. 

4  a. 


12,04 
11,65 
15,98 
14,88 


Von  diesen  4  Zahlen  verdient  wohl  die  in  Versuch  3  a 
2  gefundene,  insofern  sie  sich  nicht  auf  frisch  dem  Thiere  ent- 

nommenes Blut  bezieht,  gar  keine  Berücksichtigung:  dagegen 
^  wurden  Sauerstoffmengen  von  der  Grösse  wie  in  la  und  2 

I  aus  venösem  Blute  schon  mehrfach  durch  blosses  Auspumpen 

■"  gewonnen.     Nur   der   Werth    14,88    erscheint   etwas   hoch: 

allein  wer  bürgt  uns  denn  für  die  Richtigkeit  der  auf  dem 
Wege  der  Auspumpung  erhaltenen  Resultate?  Sollte  nicht 
gerade  im  venösen  Blute,  namentlich  sobald  es  zum  Zwecke 
der  Sauerstoffaustreibung  auch  noch  erwärmt  wird,  die  so- 
genannte Sauerstoffzehrung  vorzüglich  begünstigt  sein? 

Ich  hoffe  zur  Entscheidung  dieser  und  ähnlicher  Fragen 
sehr   bald   ein   reichlicheres  Beobachtungsmaterial  zur  Hand 

zu  haben.    Auch  bin  ich  andererseits  wieder  mit  Versuchen 

V 

beschäftigt,    um   die   Gonstante       „,        noch  nach  einem 

neuen  Verfahren  festzustellen. 

Tübingen,  den  5.  Dezember  1878. 


Nachschrift. 

Herr  Prof.  v.  Vierordt  hat,  wie  ich  erst  nachträg- 
lich gesehen,  in  seinen  verschiedenen  Werken  über  quanti- 
tative Spectralanalyse  als  «Goncentration»  einer  gefärbten 
Flüssigkeit   das   Verhältniss  bezeichnet,  in  welchem  die  6e- 

2^tschrlft  t,  pbyaioL  Chemie,  ni.  ^ 
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wichtsmenge  des  in  Lösung  befindlichen  Farbstoffs  zur 
Volumeinheit  (=  1  Gc.)  der  Lösung  steht.  Ich  selbst  habe, 
daran  gewöhnt,  bei  dem  Worte  «Concentration»  immer  so- 
gleich an  den  Procentgehalt  zu  denken,  als  Ausdinick  für  die 

erstere  bei  allen  meinen  Bestimmungen  den  Quotienten  j^ 

gewählt,  worin  p  das  in  100  Gewichtstheilen  der  Lösung 
enthaltene  Gewicht  des  Farbstoffs  bedeutet.  Dadurch  sind 
aber  alle  meine  Werthe  für  die  gesuchten  Absorptionsver- 
hältnisse 100  mal  grösser  geworden,  als  sie  nach  v.  Vierordt's 
Definition  hätten  werden  können,  v.  Vierordt's  Berechnungs- 
weise der  Absorptionsverhältnisse  ist  in  den  Lehrbüchern  be- 
reits adoptirt.  Im  Interesse  der  Sache,  d.  h.  um  das  allge- 
meine, wie  das  gegenseitige  Verständniss  nicht  zu  erschweren, 
werde  ich  künftig  dem  Vorgange  des  Herrn  Prof.  v.  Vierordt 
insofern  folgen,  als  ich  alle  bisher  von  mir  festgestellten  und 
benutzten  Werthe  irgend  welcher  Absorptionsverhältnisse  nur 
noch  durch  100  dividirt  angebe;  z.  B.  also  anstatt  0,1110 
künftig  schreibe  0,001110.  — 

Hüfner. 


lieber  die  Wirkung  des  Sauerstoffmangels  auf  den  thierischen 

Organismus. 

Von  Dr.  Carl  Friedlftnder,  Assistent  am  pathoL-anat.  Institut 
und  Dr.  Erwin  Herter,  Assistent  am  physioL-chem.  Institut  zu 

Strassburg  im  Elsass. 


(Der  Bedftktion  übergeben  am  20.  Desember.) 


In  einer  früheren  Mittheilung  ^)  haben  wir  die  Wir- 
kungen der  Kohlensäure  auf  den  Organismus  einer 
Betrachtung  unterzogen.  Die  Erscheinungen  der  Kohlensäure- 
anhäufung haben  manche  Aehnlichkeit  mit  denjenigen  des 
Sauerstoffmangels;  namentlich  ist  den  Beobachtern  auf- 
gefallen, dass  die  Anregung  der'  Athembewegungen  durch 
Kohlensäure  (L.  Traube,  Thiry,  Dohmen),  ebenso  wie 
durch  Mangel  an  Sauerstoff  (Rosenthal,  Dohmen)  herbei- 
geführt wird. 

Man  ist  nun  vielfach  geneigt  gewesen,  eine  Identität 
oder  wenigstens  einen  causalen  Zusammenhang  zwischen  der 
Wirkung  der  Kohlensäureanhäufung  und  derjenigen  des  Sauer- 
stoffmangels anzunehmen.  So  ist  einerseits  z.  B.  für  die 
Auslösung  der  Athembewegungen  die  Hypothese  aufgestellt 
worden,  dass  nur  die  Kohlensäure  die  Athembewegungen 
hervorrufe,  aber  der  Sauerstoffmangel  die  Erregbarkeit  der  ner- 
vösen Apparate  steigere ')  und  dieselben  so  für  die  Erregung 
durch  kleine  Mengen  Kohlensäure  empfindlich  mache.  Ein 
derartiger  Einwand  gegen  die  von  Dohmen  und  Pflüger 
vertretene  zweifache  Auslösung  der  Athembewegungen  ist 
theoretisch  sehr  anfechtbar,   kann  aber  experimentell  nicht 


')  Diese  ZeiUchrift,  Bd.  IL,  p.  99.  Diese  Mittheilung  enthält  einige 
Druckfehler : 

S.  128  Zeile  1  steht:  3h  20"  statt  3h  41'  20." 

S.  130  Zeile  10—14  stehen  die  Zahlen  des  Blutdrucks  in  der 
Golumne  fOr  Respiration. 

S.  144  Zeile  14  steht  7h—  10'  statt  T  —  10'. 

*)  lu  Hermann,  Archiv  f.  d.  ges.  Physiol.,  8,  8;  1870,  Grund- 
riss  der  Physiologie,  Aufl.  5;  1874;  p.  156. 


direkt  widerlegt  werden,  da  einem  lebenden  Thiere  die  Kohlen- 
säure nicht  vollständig  entzogen  werden  kann  *). 

Andererseits  hat,  wie  wir  sahen  (1.  c.  p.  100,  117),  die 
fitere  Auffassung,  welche  die  toxische  Wirkung  der  Kohlen- 
säure auf  Mangel  an  Sauerstoff  zurückführte,  indem  sie  der- 
selben eine  Behinderung  der  0-Aufnahme  in  das  Blut  zu- 
schrieb., der  experimentellen  Prüfung  nicht  Stand  gehalten, 
denn  auch  bei  hoher  CO« -Spannung  in  der  Atmosphäre  wird 
der  Sauerstoff  stetig  aufgenommen,  das  Blut  enthält  dabei 
nicht  weniger  Sauerstoff  als  normal,  und  der  Tod  der  Thiere 
erfolgt  mit  hellrother  Färbung  des  arteriellen  Blutes,  also  bei 
genügendem  Vorrath  an  Oxy-Haemoglobin  *).  Nun  wurde 
aber  eine  beträchtliche  Herabsetzung  des  respiratorischen 
Gaswechsels  bei  der  Kohlensäure- Vergiftung  nachgewiesen'), 
und  es  bleibt  daher  den  Vertretern  der  oben  erwähnten 
Auffassung  immer  noch  der  Einwand,  die  Kohlensäure  ver- 
hindere die  Oxydationsprocesse  in  den  Geweben,  und  ihre 
Wirkung  komme  somit  doch  im  Wesentlichen  auf  eine  Sauer- 
stoffentziehung hinaus. 

Diese  beiden  Auffassungen,   welche  entweder  die  Wir- 


')  Pflüger  (Archiv  f.  d.  ges.  Physiol.,  16,  89;  1877)  macht  gegen 
jene  Unterscheidung  geltend,  dass  ein  Umstand,  welcher  die  Erregbarkeit 
der  Nervensubstanz  schnell  und  bedeutend  steigert,  auch  gleichzeitig 
erregt,  eine  Auffassung,  welche  auch  Freusberg  aussprach  (ebend. 
10,  185,  1875).     VergL  O.  Nasse,  ebend.  16,  481;  1877. 

*)  Rothe  Färbung  des  arteriellen  Blutes  nach  dem  Tode  an  GO«- 
Vergiflung  hat  bereits  Gl.  Bernard  (Le<jons  sur  les  effets  des  substan- 
ces  toxiques  etc.  p.  130,  1857.)  gesehen,  aber  erst  Bert  stellte  die  Be- 
dingungen för  das  Zustandekommen  derselben  fest.  (Leqons  sur  la  Phy- 
siologie compar4e  de  la  respiration,  p.  140,  1870.) 

•)  Wir  finden  schon  bei  Gl.  Bernard  (1.  c.  p.  206)  einen  Ver- 
such über  den  Einfluss  der  GOt-Anbäufung  auf  die  0-Aufnahme:  «Deux 
cloches  d'^gale  capacite  et  contenant  de  Tair  plus  un  quinzi^me  d'acide 
carbonique  pour  Tiine,  de  Tair  plus  un  quinzi^me  d'azote  pour  lautre, 
ont  requ  chacune  un  oiseau  qui  a  vicie  pendant  uue  heure  la  composi- 
tion  des  milieux  conün^s  qu'elles  formaient.  Au  bout  d'une  heure,  Tair 
additionnä  d'acide  carbonique  contenait  14,5%  d^oxyg^ne,  tandis  qu'au 
bout  du  möme  temps  on  nVn  trouvait  plus  que  13%  dans  Tair  additi- 
onn6  d'azote.  Sous  Tinfluence  d'un  exces  d'acide  carbonique,  Tanimal 
avait  donc  absorb6  moins  d'oxygene.» 
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kungen  der  Kohlensäure  auf  den  Sauerstoffmangel  oder  die 
Wirkungen  des  Sauerstoffmangels  auf  die  Kohlensäure  zurück- 
fuhren, verlieren  nun  jeden  Grund,  wenn  sich  der  Nachweis 
fuhren  lässt,  dass  die  Kohlensäurevergiftung  und  die 
Sauerstoffentziehung  bei  vielen  Aehnlichkeiten 
dennoch  eine  Reihe  von  wichtigen  Unterschei- 
dungspunkten  darbieten. 

Die  vorliegende  reichhaltige  Literatur  über  die  Erstickung 
enthält  nur  wenig  für  unsere  Zwecke  direkt  brauchbares 
Material,  da  die  überwiegende  Mehrzahl  der  Beobachtungen 
sich  auf  die  gewöhnliche  Erstickung,  also  auf  gemischte  Zu- 
stände von  C02-Anhäufung  und  0-Mangel  beziehen.  Es  war 
unsere  Aufgabe,  die  Symptome  des  0-Mangels  in  möglichster 
Reinheit  zur  Anschauung  zu  bringen;  darum  wurde  in  unseren 
Versuchen  eine  gleichzeitige,  irgend  erhebliche  Anhäufung 
von  Kohlensäure  vermieden.  Auch  unterblieb  die  Anwendung 
von  «Beruhigungsmitteln»,  wie  Curare,  Morphium  etc.,  welche 
die  Erscheinungen  compliciren  konnten.  Ferner  Hessen  wir  uns 
eine  genaue  Analyse  der  Athmungsgase  angelegen  sein  (cf.  Bd.  II 
p.  102),  welche  in  manchen  sonst  vorzüglichen  Untersuchungen 
über  unseren  Gegenstand  fehlt.  Endlich  versäumten  wir  nie, 
uns  durch  die  Autopsie  von  dem  Zustande  der  Respirations- 
und Circulalionsorgane  der  Versuchsthiere  zu  überzeugen. 

Unsere  Untersuchungen,  welche  sich  fast  ausschliesslich 
auf  Kaninchen  erstreckten,  wurden  theils  im  physiologisch- 
chemischen, theils  im  pathologisch-anatomischen  Institut  der 
Strassburger  Universität  angestellt. 

Vergleichen  wir  zunächst  die  möglichst  acuten 
Processe.  Wenn  auch  die  Dyspnoe  und  die  Blutdruck- 
sleigening^  sowie  eine  in  beiden  Fällen  eintretende  Aufhebung 
der  Sensibilität  der  acuten  Sauerstoffentziehung  ebenso  wie 
der  Kohlensäurevergiftung  eigen  ist,  so  sind  doch  die  Unter- 
schiede hier  sehr  schlagend. 

Bei  acuter  0-Entziehung  durch  Athmung  eines 
indifferenten  Gases  tritt  bekanntlich  Dyspnoe  ein,  die  rasch 
zunimmt  und  der  sich  klonische  Krämpfe  der  ganzen  Körper- 
muskulatur anschliessen ,  dann  folgt  gewöhnlich  ein  längerer 
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Athemstinstand ;  zugleich  zeigt  sich  Exophthalmus  und  Dila- 
tation der  Pupillen  ^);  vor  dem  Tode  tritt  dann  noch  eine 
Anzahl  schwacher  Athembewegungen  auf.  Diese  ganze  Reihe 
von  Erscheinungen  spielt  sich  beim  Kaninchen  im  Laufe  von 
IVa  bis  2  Minuten  ab. 

Dagegen  ist  mindestens  die  zehnfache  Zeit  erforderlich 
für  den  Ablauf  einer  nicht  complicirten  tödlichen  Kohlen- 
säurevergiftung, herbeigeführt  durch  Athmung  eines  Gas- 
gemisches von  ca.  80  %  COa  und  ca.  20  %  O,  welches  also 
neben  dem  normalen  0-6ehalt  die  grösstmögliche  Menge  von 
COa  enthält  (cf.  Vers.  XIII,  p.  127  flf.).  Hier  setzen  sofort 
die. heftigsten  Reizerscheinungen  ein,  welche  sich  meist  in  allge- 
meinen Krämpfen  kundgeben.  Die  Dyspnoe  (vermehrte  Fre- 
quenz und  Tiefe  der  Athemzüge)  hat  bereits  im  Beginn  den 
höchsten  Grad ;  die  Athmung  fallt  dann  schnell  auf  ein  niedriges 
Niveau,  von  dem  sie  ganz  allmälig  auf  Null  sinkt.  Einen 
wesentlichen  Gegensatz  bietet  ferner  das  Verhalten  der  Reflex- 
erregbarkeit und  des  Sensoriums.  Während  bei  der  acuten 
GOa -Vergiftung  der  Verlust  des  Bewusstseins  und  der  Reflexe 
gleich  anfangs  (im  Laufe  der  ersten  Minute)  auftritt,  ist  diese 
Erscheinung  bei  der  acuten  0-Entziehung  ein  unmittelbarer 
Vorbote  des  Todes.  Die  durch  0-Mangel  bedingte  Ohnmacht 
darf  nur  kurze  Zeit  andauern,  wenn  durch  neue  Zufuhr  von 
Sauerstoff  das  Leben  gerettet  werden  soll,  dagegen  wird  die 
GOa -Narkose  ohne  noth  wendige  Gefahr  für  das  Leben  halbe 
Stunden  lang  ertragen  *). 

Die  verschiedene  Zeitdauer  des  Ablaufs  der 
beiden  Processe  könnte  vielleicht  zur  Erklärung  der  be- 
zeichneten Differenzen  herangezogen  werden,  wir  mussten 
desshalbmehr  chronisch  verlaufende  Sauerstoff-Ent- 


')  Exophthalmus  und  Pupillendilataiion  werden  auch  bei  COg- 
Vergiftung  beobachtet,  sind   hier    aber  keine  constanten  Erscheinungen. 

')  Die  Gefahr  liegt  hauptsächlich  in  dem  unter  Umständen  auf- 
tretenden Lungenoedem  (siehe  B.  II,  p.  114)  und  der  dadurch  bedingten 
Erstickung.  Eine  solche  Gomplication  kann  manchmal  im  Verlaufe  der 
CO« -Vergiftung  einen  plötzUchen  Tod  herbeiführen  und  so  das  Bild  der- 
selben fälschen. 
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Ziehungen  an  unseren  Versuchsthieren  herbeiführen.  In  einer 
ersten  Reihe  von  Versuchen  ^)  brachten  wir  die  Thiere  in  eine 
mit  atmosphärischer  Luft  gefüllte  Glasglocke  und  Hessen  sie  den 
Sauerstoffgehalt  derselben  allmälig  aufbrauchen,  während  die 
ausgeschiedene  Kohlensäure  fortdauernd  absorbirt  wurde.  In 
einer  zweiten  V^ersuchsreihe  ^)  athmeten  die  Kaninchen  durch 
eine  Tracheal-Ganule  sauerstoffarme  Gasmischungen  ein. 

A.  Glockenversuche. 

Die  Thiere  befinden  sich  in  einer  abgeschlos- 
senen Glocke  von  ca.  12  Liter  Inhalt  und  zehren 
allmälig  den  Sauerstoffgehalt  der  Glockenluft  auf, 
während  die  exspirirte  Kohlensäure  stetig  absor- 
birt wird*). 

Die  zur  Aufnahme  der  Versuchslhiere  dienende  Glasglocke  steht 
luftdicht  auf  einer  geschliffenen  Glasplatte,  welche  einfach  durchbohrt 
ist   während  der  Hals  der  Glocke  zwei  Bohrungen  hat. 

Die  eine  derselben,  welche  einen  bis  in  die  Mitte  des  Athmungs- 
raumes  hinabreichenden  Kautschukschlauch  trägt,  ist  mit  einer  Queck- 
silberpompe  in  Verbindung  und  dient  zur  Entnahme  von  Gasproben. 
Zur  Befreiung  der  Athmungsluft  von  Kohlensäure  benutzten  wir  einen 
von  Herrn  Prof.  Hoppe-Seyler  construirten  Apparat,  ähnlich  dem  von 
Stroganow  (1.  c.)  beschriebenen.  Mittelst  der  wippenden  Bewegung 
eines,  an  beiden  Enden  aufwärts  gebogenen,  theilweise  mit  Quecksilber 
gefällten,  dicken  Glasrohrs,  dessen  Hohlraum  beiderseits  mit  dem  ge- 
schlossenen Glockenraum  in  Verbindung  steht,  wird  in  regelmässigem 
Rhythmus  aus  dem  oberen  Theile  der  Glocke  durch  die  zweite  Bohrung 
des  Halses  Luft  ausgesaugt  und  zugleich  in  den  unteren  Theil  des  Ap- 
parates durch  die  Bohrung  der  Bodenplatte  ein  gleiches  Quantum  Luft 

^)  Entsprechend  in  der  Anordnung  den  p.  101  ff.  geschilderten 
Glockenversuchen  mit  allmäliger  Anhäufung  von  Kohlensäure  durch  die 
ursprünglich  in  Sauerstoff  gesetzten  Thiere. 

')  Entsprechend  den  p.  111  ff.  beschriebenen  Einathmungen  GOt- 
haltiger  Gasgemische. 

')  Derartige  Versuche  wurden  wohl  zuerst  von  Magen  die  und 
Gl.  Bernard  angestellt.  B.  berichtet,  (1.  c.  p.  116)  dass  die  Thiere 
(Kaninchen)  in  einer  Glocke  von  12  Liter  Inhalt  bei  3  bis  5^/^  0  starben. 
Nach  Stroganow  (Archiv  f.  d.  ges.  Physiol.  12,  30;  1875),  welcher 
in  einem,  dem  unseren  ganz  ähnlichen  Apparat  Experimente  an  Hunden 
anstellte,  trat  der  Tod  (Schluss  der  Athembewegungen)  ein,  als  der  0- 
Gehalt  des  Athmungsraumes  auf  3  bis  4^0  gesunken  war. 
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eingepresst.  Die  so  in  Bewegung  gesetzte  Luft  passirt  zweimal  mit  Ka- 
lilauge beschickte  hydraulische  Ventile,  welche  die  Kohlensäure  derselben 
absorbiren.  Vermittelst  eines  Wasserventils  tritt,  entsprechend  der  durch 
die  0- Aufnahme  und  die  COa -Absorption  eintretenden  Druckminderung, 
atmosphärische  Luft  in  den  Apparat,  in  welchem  so  stets  der  gleiche 
(atmosphärische)  Druck  unterhalten  wird. 

Wiederholte  Analysen  zeigten;  dass  der  Kohlensäuregehalt  des 
Athmungsraumes  in  unseren  Versuchen  meist  verschwindend  klein  war, 
und  im  höchsten  Falle  l,27o  betrug. 

In  diesen  Versuchen  starben  die  Kaninchen  im  Laufe 
von  1  Va  bis  2  Stunden ;  während  dieser  Zeit  war  der  Sauer- 
stoffgehalt der  Glockenluft  auf  2.1  %  bis  3.8  %  gesunken. 
Die  hier  auftretenden  Erscheinungen  haben  anfangs  eine 
grosse  Aehnlichkeit  mit  denjenigen  der  allmäligen  Kohlensäure- 
vergiftung (durch  Athmung  im  sauerstofferfüllten  geschlossenen 
Raum,  cf.  p.  108).  Auch  hier  findet  nach  einiger  Zeit  eine 
Vertiefung  und  Vermehrung  *)  der  Athemzüge  statt, 
z.  B.  in  Vers.  XXX  nach  ca.  50  Minuten,  etwa  gegen  die 
Mitte  des  Versuches,  in  Vers.  XXXI  etwas  früher,  doch  ist 
es  bei  der  successiven  Ausbildung  der  Athemnoth  kaum 
möglich,  den  Beginn  derselben  exact  festzustellen.  Eine  von 
uns  ausgeführte  Analyse  ergab  übereinstimmend  mit  früheren 
Untersuchungen  ^),  dass  bei  den  Kaninchen  die  Dyspnoe  bei 
ca.  7  %}  0  auffallend  wurde.  (Die  Steigerung  der  Respiration 
tritt  bei  der  allmäligen  0- Verarmung  im  geschlossenen  Raiun 
verhältnissmässig  (zur  Zeitdauer  des  Versuches)  später  ein 
als  bei  der  CO« -Vergiftung  und  erreicht  ihr  Maximum,  wenn 
bei  der  langsamen  CO2 -Vergiftung  der  anfänglich  in  0  ge- 
setzten Thiere  sich  schon  längst  eine  Abnahme  der  Athem- 
thätigkeit  zeigt.)  Die  Dyspnoe  steigert  sich  zur  hochgradigsten 
Orthopnoe.    Der  Kopf,  dessen  Muskulatur  heftige  dyspnoe- 


*)  Wenn  die  Athemfrequenz  vorher  sehr  hoch  war,  so  greift  bei 
eintretender  Dyspnoe  ein?  Verlangsamung  der  Athmung  Platz;  dies  ist 
eine  allgemeine  Erscheinung,  sei  es,  dass  die  Dyspnoe  durch  0-Mangel 
oder  durch  CO« -Anhäufung  bewirkt  wird.  Bei  Beginn  des  Versuches 
führt  Aufregung  des  Thieres  manchmal  eine  vorübergehende  Vermeh- 
rung der  Respirationsfrequenz  herbei. 

■)  Vergl.  W.  Müller,  Annalen  d.  Chemie  u.  Pharraacie  Bd.  108, 
p.  311,  Stroganow,  1.  c.  p.  27. 
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tische  Bewegungen  ausfährt  (Hebung  der  Nasenflügel),  wird 
bei  jeder  Inspiration  emporgehoben  und  vorgestreckt;  dieses 
Emporheben  des  Kopfes  dauert  auch  noch  fort,  wenn  das 
Thier  später  auf  den  Boden  niedergesunken  ist  und  wird  oft 
von  Aufsperren  des  Maules  und  schnappenden  Bewegungen 
begleitet.  Mit  der  zunehmenden  Schwäche  des  Thieres  nimmt 
dann  die  Energie  der  Athembewegimgen  nach  und  nach  ab, 
indessen  niemals  in  so  hohem  Grade  wie  bei  der  Kohlen- 
säurevergiftung ;  auch  hält  sich  die  Frequenz  derselben  bis 
unmittelbar  vor  dem  Tode  ganz  oder  nahezu  auf  ihrer  Höhe. 
Dieses  Verhalten  der  Athmung  stellt  einen  auffallenden  Ge- 
gensatz zu  den  bei  der  GO2 -Vergiftung  beobachteten  Erschei- 
nungen dar.  So  betrug  z.  B.  in  Vers.  VIII  (GOg-Vergiftung) 
in  den  letzten  45  Minuten  des  Lebens  die  Respirationsfrequenz 
4  in  der  Minute.  Dag^en  wurden  in  Vers.  XXX  und  XXXI 
(0-Mangel)  noch  8  resp.  6  Minuten  vor  dem  Tode  88  resp. 
71  Respirationen  pro  Minute  gezählt. 

Der  prägnanteste  Unterschied  gegen  die  Koh- 
lensäurevergiftung kommt  dann  in  den  letzten  Minuten 
zur  Beobachtung.  Während  bei  der  GO2 -Vergiftung  der  Tod 
nur  durch  ein  ganz  allmäliges  Sinken  und  schliessliches  Auf- 
hören der  Athembewegung  sich  äusserlich  kennzeichnet,  treten 
bei  der  0-Entziehung  kurz  vor  dem  Tode  die  heftigsten 
Reizerscheinungen  ein^).  Das  Thier,  welches  vorher  am 
Boden  lag  und,  abgesehen  von  den  Respirationsbewegungen, 
in  vollständigster  Ruhe  verharrte,  richtet  sich  wenige  Minuten 
vor  dem  Tode  ganz  plötzlich  auf,  macht  heftige  Bewegungen  mit 
Rumpf  und  Extremitäten,  die  sich  oft  zu  eigentlichen  Krämpfen 
steigern;  häufig  stösst  es  einen  hellen  langgezogenen  Schrei 
aus  oder  auch  mehrere.  Diese  so  überraschend  auftretenden 
Erscheinungen  dauern  indessen  nur  ganz  kurze  Zeit;  das 
Thier  sinkt  dann  um,  die  Respiration  steht  still  und  der  Tod 
tritt  ein. 

Wir  lassen  hier  die  Protokolle  der  oben  erwähnten 
zwei  Versuche  folgen: 


^)  Diese  Reizerscheinungen  fehlen  bekanntlich  bei  den  Kaltblütern, 
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Ten.  XXX«  Kaninchen  in  cr^sehlossener  Glocke.    AUmälige  O-Yer- 
armiing  der  Glockenlnft  bei  Absorption  der  Kohlens&ure.  Tod  nach 

IVt  Stunden  nnter  Reizerscheinnngen. 
Endlnft :  0  :  8^%  €0t :  0,4'/o,  N :  95,8%. 


Zeit. 


tiooBfre- 
quenz. 


Bemerkungen, 


3  h  25' 

30' 

128 

35' 

104 

—  50' 

86 

4h    C 

78 

—  15' 

88 

—  25' 

120 

—  30' 

114 

-  43' 

108 

47' 

88 

—  55' 

5  h  10' 

Beginn  des  Versuchs. 


Thier  richtet  sich  auf,  athmet  angestrengter. 

Starke  Orthopnoe. 

Schwankungen  des  Körpers.    Thier  sinkt  nieder. 

Mehrere  starke  krampfartige  Bewegungen. 

Tod.  Unmittelbar  vorher  ein  Schrei,  krampfhaftes  Auf- 
richten des  Körpers,  leichtes  Muskelzittern,  schliess- 
lich viermalige  Sireckkrämpfe.    Temp.  37,1^ 

Das  Herz  schlägt  noch  auf  mechanischen  Reiz.  Keine 
Differenz  in  der  Färbung  des  arteriellen  und  venö- 
sen Blutes. 

Yers.  XXXI.  Kaninchen  in  geschlossener  Glocke.  Allmftlige  0-Ter- 

armnngr  der  Glockenlnft.    Ausgesprochene  Dyspnoe  nach  40  Minuten 

bei  7^5^  0*    Tod  nach  2  Stunden  nnter  Reizerscheinnngen. 

Endlnft:  0:8,1%  €0«  :0,0%  N  :96,9V 


Zusammensetzung 

Zeit. 

Bespira- 
tionsfre- 

Bemerk  u  ng  en. 

der  Glockenluft. 

qaeii2. 

4h    0' 

126 

Beginn  des  Versuchs- 

-  14' 

120 

—  25' 

102 

R.  etwas  verstärkt. 

-  34' 

96 

R.  noch  mehr  verstärkt.  Thier 
richtet  sich  auf. 

-  38' 

102 

0  :  7,5«/o,  CO. :  l,2«/o. 

—  40' 

43* 

108 

—  49' 

104 

—  53' 

92 

R.  sehr  angestrengt. 

5h    6' 

108 

R.  schwächer. 

—  10' 

100 

R.  schnappend. 

—  16' 

100 

Thier  sinkt  nieder.  Heben  des 
Kopfes  beim  Athmen. 

—  20' 

100 

—  30' 

92 

R,  wieder  tiefer. 

41' 

92 

COf  :  Ofi^'lo. 

-  49' 

84 

54' 

71 

0  :  8,1^/0,  CO«  :  0,0%. 

6h  - 

Tod.    Vorher  Krämpfe. 

Die  Vorhöfe  schlagen  noch  spontan,  die  Ventrikel  auf  Reiz,  auch 
die  Rörpermuskeln  contrahiren  sich  noch  bei  der  Reizung.  Keine  Diffe- 
renz in  der  Färbung  des  Blutes  im  rechten  und  linken  Herzen. 
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In  einem  anderen  Versuche  starb  ein  Kaninchen  in 
demselben  Räume  als  der  0-Gehall  bis  auf  2.1  %  verbraucht 
war.  (Die  Kohlensäure  war  vollständig  absorbirt  worden.) 
Der  Ablauf  des  Versuches  war  hier  ein  ähnlicher,  doch  traten 
am  Schlüsse  keine  eigentlichen  Krämpfe  auf.  Auch  an 
Hunden  haben  wir  derartige  Experimente  angestellt,  welche 
in  derselben  Weise  wie  die  oben  geschilderten  Kaninchen- 
versuche verliefen. 

B.  Canulen-Versuche. 

Die  Thiere  athmen  mittelst  einer  Tracheal- 
Canule  0-arme  Gasgemische  ein;  die  Exspiration 
erfolgt  in  die  atmosphärische  Luft. 

Die  O-armen  Gasgemische,  durch  Beimengung  von  reinem  Wasser- 
stoff') zu  atmosphärischer  Luft  erhalten,  wurden  entweder  in  einem 
wohl  aequilibrirten  Gasometer  oder  in  einem  luftdichten  Kautschuksack 
hergestellt.  Die  Trennung  der  Wege  für  die  Inspiration  und  Expiration 
wurde,  wie  in  unseren  früheren  Versuchen,  durch  Speck*sche  Darm- 
yentile  bewirkt  Ueber  die  Entnahme  der  Gasproben  zur  Analyse 
(stets  am  Ende  des  Versuches)  siehe  Bd.  IL,  p.  141.  Zur  Bestim- 
mung des  Blutdrucks  diente  eine  in  die  Carotis  eingeführte,  mit  einem 
Quecksilbermanometer  verbundene  Glascanule,  die  mit  Natriumcarbonat 
gefüllt  war. 

Aus  Versuch  XXXVII.  (siehe  ProtocoU  p.  41)  ist  zu  ersehen,  dass 
die  Athmung  eines  Gemisches  von  80®/o  H  und  20®/o  0  ohne  Einfluss  auf 
das  Verhalten  der  Thiere  war,  dass  mithin  weder  eine  etwaige  Verun- 
reinigung des  Wasperstoflfe  noch  unsere  Versuchsanordnung  die  beobach- 
teten Erscheinungen  bueinfiusste. 

Die  zur  Einathmung  dienenden  Gemische  hatten  einen 
Sauerstoffgehalt  zwischen  12,7%  und  1,5%;  der 
Rest  bestand  aus  Stickstoff  und  Wasserstoff.  Die  Grösse  der 
uns  zu  Gebote  stehenden  Apparate  erlaubte  uns  nicht,  Ver- 
suche von  längerer  Dauer  als  ca.  20  bis  25  Minuten  an- 
zustellen, da  in  dieser  Zeit  gewöhnlich  das  vorhandene  Gas- 
quantum aufgebraucht  war. 

Lebensdauer.     Respiration.     Allgemeine 

Erscheinungen. 

Innerhalb  des  oben  erwähnten  Zeitraums  starben  die 
Thiere,   wenn   der  0-Gehalt   des  Athmungsgemisches   unter 

')  Aus  arsenfreiem  Zink  und  reiner  Salzsäure  bereitet  und  sorg- 
iälUg  gewaschen. 
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2.7  %  betrug  ^) ,  und  zwar  wuchs  bei  den  vorher  intacten 
Thieren  die  Lebensdauer  regelmässig  mit  dem  0-Gehalt  der 
Athmungsluft,  wie  folgende  Tabelle  zeigt. 

Tabelle   I. 


Versuchs- 

Sauerstoffgehalt 

Versuchsdauer  bis 

Bis  zum 

der 

zum  Schhiss  der 

Verschwinden  des 

Nummer. 

Inspirationsluft. 

Athembewegungen. 

Blutdrucks. 

XXXII 

1,5  > 

5       Minuten. 

7      Minuten. 

XXXIII 

1,5  » 

5 

7 

xxxrv 

2,2  » 

7V. 

10 

XXXVI 

2,7  > 

217« 

23% 

Vorhergegangene  Experimente  (Einathmung  0- armer 
Gasmischungen^  bewirkten  eine  Herabsetzung  der  Lebensdauer 
für  den  darauf  folgenden  Versuch.  Trotzdem  überlebte  in 
Vers.  XLl  ein  Kaninchen,  welches  bereits  vielen  kurzdauernden 
Versuchen  imterworfen  war,  eine  36  Min.  währende  Inha- 
lation eines  4,7  %  0  haltenden  Geraisches.| 

(Durchschneidung  der  Nervi  vagi  bedingte  eben- 
falls eine  Verkürzung  der  Lebensdauer.  So  starb  in  Vers.  XXXV 
ein  Kaninchen,  welches  vorher  15'30"  eine  Mischung  mit 
2,6  %  0  geathmet  hatte,  nach  Vagus-Durchschneidung  bei 
Athmung  desselben  Gemisches  in  4'40".) 

In  diesen  Versuchen  trat  sofort  bei  Beginn  der  Einath- 
mung Beschleunigung  und  Vertiefung  der  Respiration 
ein  ^).  Im  Allgemeinen  zeigte  sich,  wie  zu  erwarten  war,  die 
Dyspnoe  um  so  lebhafter,  je  grösser  die  0-Armuth  der  Ath- 
mungsgemische  war;  bei  12,7%  0  war  sie  nur  wenig  aus- 
gesprochen. Bei  sehr  geringem  0-Gehalt  der  Einathmungsluft 
traten  klonische  Krämpfe  ein,  welche  sich  von  Zeit  zu  Zeit 
wiederholten  und  durch  die  mit  denselben  verbundenen 
Athempausen  dem  ganzen  Verlaufe  des  Processes  den  dis- 
continuirlichen  Charakter  gaben,  welcher  denselben  von  dem 
ruhigen  allmäligen  Ablauf  der  C02-Vergiftung  unterscheidet. 

*)  In  Versuch  XXXVIII.  starb  ein  Kaninclien  schon  in  13'  bei 
Einathmung  eines  Gemisches  mit  2,9 V  0 ;  dieser  Versuch  ist  aber  nicht 
rein,  da  bereits  ein  anderer  Versuch  an  demselben  Thiere  vorgenommen 
war. 

■)  Die  Protokolle  (siehe  unten)  enthalten  mehrfach  quantitative 
Angaben  über  die  Vermehrung  der  Athemgrösse.   Vergl.  Dohmen,  1.  c. 
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Durch  diese  häufigen  Unterbrechungen  ist  eine  genaue  Ver- 
folgung der  Respirationsfrequenz  sehr  erschwert. 

Mit  der  zunehmenden  Schwäche  des  Thieres  nimmt  die 
Energie  der  Aiherabewegungen  ab;  indessen  ist  diese  Ab- 
nahme nur  unerheblich,  so  dass  die  Quantität  der  in  der 
Zeiteinheit  verbrauchten  Inspirationsluft  sogar  in  den  letzten 
Minuten  des  Lebens  nur  wenig  geringer  ist  als  in  der  Norm ; 
z.  B.  betrug  sie  in  Vers.  XXXVI  noch  ein  halbes  Liter  pro 
Minute.  Dagegen  sahen  wir  bei  der  CO2 -Vergiftung  die  Tiefe 
der  Atherazüge  sehr  frühe  abnehmen,  und  die  in  den  letzten 
Minuten  des  Lebens  gemessenen  Volumina  der  Athmungsluft 
fielen  unter  den  zehnten  Theil  des  obigen  W^erthes.  Die 
Frequenz  der  Athmung  nimmt  in  unseren  Ganulen-Versuchen 
bei  0-Mangel  nach  und  nach  ab  ^);  indessen  haben  wir  nie- 
mals die  enormen  Athmungsverlangsamungen  gesehen,  die  bei 
der  CO« -Vergiftung  regelmässig  beobachtet  werden.  Schliess- 
lich erfolgt  bei  0-Mangel  der  Stillstand  der  Athmung 
stets  in  plötzlicher  Weise. 

Die  Sensibilität  bleibt  bis  kurz  vor  dem  Tode 
erhalten  und  schwindet  gewöhnlich  erst  ca.  2  Minuten  vor 
dem  letzten  Athemzug.  Das  Herz  übt  durchschnittlich  noch 
2  bis  2Va  Minuten  nach  dem  Aufhören  der  Athmung  einen 
am  Manometer  messbaren  Druck  aus.  Nach  Schluss  der 
Athembewegungen  folgen  häufig  noch  mehr  oder  weniger 
verbreitete  schwache  fibrilläre  Zuckungen  *). 

*)  In  den  Canule- Versuchen  findet  sich  eine  terminale  Herab- 
setzung der  Athemfrequenz ,  welche  bei  den  Glocken  versuchen  fehlt; 
wahrscheinlich  ist  dieselbe  auf  Widerstände  in  dem  Apparat  zurückzu- 
fahren, welche,  so  klein  wir  sie  zu  machen  suchten,  doch  nie  ganz  ver- 
mieden werden  können.  Sie  müssen  dem  durch  den  0-Mangel  ge- 
schwächten Thiere  im  Laufe  des  Versuches  mehr  und  mehr  beschwerlich 
fallen. 

•)  Aehnliche  Versuche,  wie  die  unsrigen,  wurden  von  W.  Müller 
(Ann.  der  Chemie,  N.  R.  82^  306)  angestellt,  um  zu  entscheiden,  bei 
welchem  Procentgehalt  an  0  die  Luft  unfähig  wird,  das  Leben  zu  erhalten. 

P.  Bert  (pression  barom^trique  p.  670  ff.)  Hess  Hunde  vermittelst 
hydraulischer,  mit  Kalilauge  beschickter  Ventile  bis  zum  Tode  an  einem 
anfanglich  mit  Luft  gefüllten  Kantsckuksack  ein-  und  ausathmen,  bis  sie  an 
0-Mangel  starben.  (Die  Athemluft  enthielt  trotz  der  Kaliventile  zeitweise 
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Bei  der  Section  findet  man  die  Lungen  meist  etwas 
hyperämisch,  aber  nur  selten  zeigen  sich  die  Ecchymosen, 
welche  nach  Klemmung  der  Trachea  regelmässig  auftreten, 
fast  nie  wird  Lungencedem  beobachtet,  welches  bei  der  COa- 
Vergiftung  so  häufig  ist.  Das  Herz  contrahirt  sich  noch  auf 
Reize.  Die  Färbung  des  arteriellen  Blutes  bietet  zur  Zeit, 
wo  die  Circulation  stillsteht,  dem  unbewaffneten  Auge  keinen 
Unterschied  von  der  des  venösen  dar  ^),  während  bei  dem 
Tod  durch  CO«  eine  deutliche  Farbendifferenz  der  beiden 
Blutarten  besteht.  Die  Muskeln  sind  nach  dem  Tode  noch 
direkt  und  indirekt  erregbar;  die  Därme  findet  man  un- 
mittelbar post  mortem  gewöhnlich  in  starker  Peristaltik 
begriffen. 

Wurde  bei  den  nicht  zum  Tode  führenden  Versuchen 
nach  der  Einathmung  der  Gasgemische  wieder 
atmosphärische  Luft  zugeführt,  so  trat  hier  bei  den 
0-ärmeren  Mischungen  (von  5,1  %  an)  eine  Beschleunigung 
und  Verstärkung  der  Athmung  ein;  war  der  0-Mangel  ein 
sehr  bedeutender  gewesen,  so  wurde  heftige  Dyspnoe  beob- 
achtet, ähnlich  wie  beim  Erwachen  aus  der  GOa-Narcose 
(vergl.  p.  113).    Der  Reizzustand,  welcher  sich  auch  im 


bis  3,1  °/o  GOa,  was  übrigens  kaum  von  Einfiuss  auf  die  Versuchsresultate 
gewesen  sein  kann.)  Hier  waren  die  Erscheinungen  sehr  ähnliche.  Die 
Athemfrequenz  wurde  aUmälig  etwas  herabgesetzt,  blieb  aber  bis  zuletzt 
hoch;  gegen  das  Ende  der  Versuche  traten  Krämpfe  auf;  die  Sensibilität 
schwand  In  den  bis  über  5  Stunden  dauernden  Versuchen  gewöhnlich 
erst  2  Minuten  vor  dem  Tode. 

M.  Goltstein  (Archiv  f.  d.  g.  Physiologie  17^  343)  beschreibt 
einen  Versuch,  in  welchem  ein  Kaninchen  durch  Kaliventile  an  einem 
anfänglich  mit  Luft  erfüllten  Quecksilbergasometer  athmete,  bis  nach 
31  Minuten  die  Athmung  stillstand.  Der  Verlauf  dieses  Versuches  bietet 
wesentliche  Abweichungen  von  denen  Bert 's  und  den  unsrigen;  es 
wurden  keine  Reizerscheinungen  beobachtet;  die  Athmung  hGrte  weniger 
plötzlich  auf;  die  Sensibilität  erlosch  sehr  früh;  wir  müssen  annehmen, 
dass  hier  Gomplikationen  der  Wirkungen  des  0-Mangels  vorlagen. 

')  Im  Augenblick  des  Herzstillstandes  finden  sich  im  Blute  noch 
spektroskopisch  nachweisbare  Mengen  Oxyhaemoglobin,  welche  nach  dem 
Stocken  des  Kreislaufs  schnell  verschwinden  (Stroganow,  1.  c.  p.  24). 
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Verhalten  des  Blutdrucks  ausspricht,  ist  um  so  stärker,  und 
hält  um  so  länger  an,  je  grösser  der  vorhergehende  O-Mangel 
war;  stets  geht  er  im  Laufe  weniger  Minuten  vorüber.  In 
Vers.  XXXVIII  A  (4  %  0)  stieg  die  Athemfrequenz  von  51 
in  1 V«  Minuten  auf  88,  in  Vers.  XXXIX  B  (5,1  %  0)  von 
120  in  50"  auf  156  in  der  Minute.  Nach  der  Einathmung 
des  12,7  %  0-6emisches  traten  keine  Reizerscheinungen  ein. 

Wirkung  auf  die  Girculation. 

In  unseren  Versuchen  wurde  bei  intakten  unvergifteten 
Thieren  während  der  Einathmung  der  Gemische  stets  eine 
Steigerung  des  Blutdrucks  in  der  Carotis  constatirt. 
Sie  zeigte  sich  schon  bei  Athmung  eines  Gemisches  mit 
12,7  %  O,  wo  sie  allerdings  nur  10  Mm.  Quecksilber  betrug, 
also  ganz  unerheblich  war ;  in  den  übrigep  Versuchen  schwankte 
sie  zwischen  34  und  70  Mm.  Ihre  Höhe  stand  zu  dem  Grade 
des  0-Mangels  nicht  in  direktem  Verhältniss;  doch  fiel  die 
Zeit  ihres  Eintrittes  im  Allgemeinen  um  so  früher,  je  geringer 
der  0-Gehalt  der  Athemluft  war.  Die  Erhöhung  des  Blut- 
drucks erhielt  sich  bis  zum  Schluss  der  Einathmung  bei  den 
Gemischen  von  3,8  bis  12,7  %  0;  in  den  übrigen  Fällen 
trat  während  des  Versuches  die  den  nahen  Tod  anzeigende 
Drucksenkung  ein,  Tabelle  II  veranschaulicht  die  beobach- 
teten Blutdruckverhältnisse  *). 


')  Ausser  den  m  Tabelle  ü  verzeichneten  Versuchen  haben  wir 
einige  Versuche  mit  kurzdauernden  Einathmungen  (20" — 2')  mit  3,5  und 
4,7  ®/o  0-6emischen  angestellt.  Im  letzteren  Falle  betrugen  die  dadurch 
bewirkten  Steigerungen  des  mittleren  Drucks  5 — 17  Mm.  Hg.  Bei  den 
Einathmungen  des  3,5  ^o  0- Gemisches  erfolgten  Steigerungen  von  39 
bis  81  Mm.  Hg. 
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Charakteristisch  gegenüber  unseren  COa -Versuchen  ist 
hier  einerseits  das  Fehlen  der  primären  Senkung 
des  Blutdrucks,  welche  bei  GO2 -Wirkung  fast  immer  eintritt, 
andererseits  das  lange  Anhalten  der  Blutdruckstei- 
gerung, welche  erst  kurz  vor  dem  Tode  einer 
schnellen  Senkung  Platz  macht.  Bei  der  COa-Ver- 
giflung  tritt  die  Drucksenkung  viel  früher  ein  und  nimmt 
einen  ganz  allmäligen  Verlauf.  Die  absolute  Höhe  der  Druck- 
steigerung ist  bei  GO2 -Vergiftung  im  Allgemeinen  geringer 
als  bei  der  0-Entziehung  *).  Die  von  Traube  zuerst  be- 
schriebenen wellenförmigen  Schwankungen  des  mittleren  Blut- 
drucks finden  sich  bei  den  beiden  Processen. 

Wir  haben  bereits  erwähnt,  dass  der  Reizzustand, 
welcher  eintritt,  wenn  nach  Einathmung  der  0-armen  Ge- 
mische wieder  atmosphärische  Luft  zugeführt  wird,  sich  auch 
durch  eine  Steigerung  des  Blutdrucks  bemerklich  macht  *). 
Diese  Steigerung  ist  um  so  bedeutender  und  anhaltender,  je 
grösser  der  vorhergehende  0-Mangel  war.  Nach  Vers. 
XXXIX  A  (12,7  %  0)  wurden  gar  keine  Reizerscheinungen 
beobachtet;  in  den  übrigen  Fällen  trat  die  Steigerung  regel- 
massig ein,  sei  es  dass  der  Blutdruck  bis  zum  Ende  der 
Einathmung  hoch  geblieben  oder  bereits  im  Sinken  begriffen 
war.  So  stieg  in  Vers.  XXXIX  B  (5,1  %  0)  der  mittlere 
Blutdruck  nach  Wiederaufnahme  der  Luftathmung  in  1*40" 
von  125  auf  134  Mm.  Hg.,  in  Vers.  XXXVIII  A  (4^/0  0)  in 
30"  von  139  auf  147  Mm.,  in  Vers.  XXXV  (2,6  %  0)  in 
30"  von  70  auf  105  und  dann  in  weiteren  4'  auf  165  Mm.  Hg. 

Was  das  Verhalten  des  Pulses  betrifft,  so  zeigte  sich 
regelmässig  bei  den  Einathmungen  O-ärmerer  Gasgemische 
(unter  4  %  0)  eine  bedeutende  Herabsetzung  der  Frequenz. 


*)  Nach  Goltstein  (1.  c.)  und  N.  Zuntz  (Arch.  f.  d.  g.  Physiol. 
17,  374)  ist  die  Blutdrucksteigerung  in  der  Carotis  keine  konstante 
Erscheinung  bei  0-Mangel.  Vergl.  dagegen  Thiry  (Zeitschr.  f.  rat.  Med. 
SI9  17;  Heide nhaln  und   Grützner  und  Andere. 

*)  lieber  die  beim  Erwachen  aus  der  Asphyxie  nach  Athmung 
indifferenter  Gase  auftretende  Blutdrucksteigerung  vergl.  Goltstein  1.  c, 

Zeitiolur.  1  physiol.  Chemie.  III.  3 
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Stoffwechsel. 
In  unseren  GOa- Versuchen  haben  wird  durch  ver- 
gleichende Analysen  der  Inspirations-  und  Expirationsluft  und 
gleichzeitige  Messung  der  Athemgrösse  eine  sehr  bedeutende 
Herabsetzung  des  gasförmigen  Stoffwechsels,  der  0-Aufnahme 
wie  der  GO2 -Ausscheidung  constatirt.  Es  war  nun  von  Interesse 
zu  sehen,  ob  die  Beschränkung  der  0- Zufuhr  eine  ähnliche  Wir- 
kung hervorbringen  wurde.  Wir  bestimmten  daher  in  mehreren 
Versuchen  gleichfalls  neben  der  Menge  der  inspirirten  Gasmisch- 
ungen ^)  auch  die  Veränderungen,  welche  dieselben  in  der  Lunge 
des  Thieres  erlitten.  Die  Probe  der  Exspirationsluft  wurde  stets 
am  Ende  der  Versuche  genommen ") ;  wo  der  Versuch  mit  dem 
Tode  endigte,  wurde  demnach  stets  die  zuletzt  exspirirte  Luft 
analysirt.  Wir  stellen  zunächst  die  erhaltenen  Resultate  in 
einer  Tabelle  zusammen,  in  welcher  wir  zur  Vergleichung  auch 
die  oben  erwähnten  Ergebnisse  der  CO« -Versuche  eintragen. 

Tabelle  III. 


Versuchs- 
Nummer. 


Dauer 

der 

Ver- 

suche. 


Inspirations- 
luft. 


0 


GOj 


Expirations- 
luft. 


0 


CO. 


Differenz. 


0 


CO« 


Bespira- 

tlons- 

frequenz  pro 

Minute  am 

Ende  de« 

Versuchs. 


XXIX 
XXVIII 


Kohlensäure-Vergiftung. 


25' 

17,2  °/o 

77,30/0 

17,0% 

77,6% 

-0,2% 

+0,3% 

36' 

26,4  » 

65,8» 

!24,7» 

66,6» 

-1,7» 

+0,8» 

100' 

» 

» 

26,3» 

66,6» 

—0,1» 

+0,8» 

s 

auer  st  off  - 

Mang 

;el. 

XXXIX  A 

21' 

12,7  » 

11,1  » 

2,1% 

-1,6% 

+2,1% 

}:xxiXB 

11120" 

5,1  » 

— 

4,8  » 

1,2» 

—0,3  » 

+  1,2» 

XXXVI 

2r30" 

2,72» 

— 

2,27» 

2,3» 

—0,45» 

+2,3» 

XXXIV 

7'30" 

2,2  » 

— 

1,7  » 

2,3» 

-0,5  »• 

+2,3» 

xxxn 

5' 

1,5  » 

— 

1,6*)» 

1,8» 

+0,1  » 

+1,8» 

8 


72 
120 


*)  Diese  paradoxe  Zahl,  welche  den  0-Gehalt  der  Expirationsluft  um 
0,1  ®/o  höher  zeigt  als  den  der  Inspirationsluft,  kann  mit  einem  Versuchs- 
fehler behaftet  sein.  Sie  kann  vielleicht  auch  dadurch  erklärt  werden, 
dass  gegen  das  Ende  der  nur  5  Minuten  dauernden  Einathmung  die  Span- 
nung des  Wasserstoffs  in  der  Inspii-ationsluft  sich  mit  der  Spannung 
dieses  Gases  im  Blute  noch  nicht  vollständig  ausgeglichen  hatte,  dass 
demnach  durch  eine  noch  in  der  letzten  Zeit  stattfindende  H-Absorption 
der  procentische  0-6ehalt  der  Exspirationsluft  erhöht  wurde.  Die  anderen, 
länger  dauernden  Versuche  waren  dieser  Fehlerquelle  nicht  ausgesetzt. 

*)  Die  Ablesung  der  Athemgrösse  geschah  an  der  Scala  des  Gaso- 
meters; die  Schwankungen  des  Luftdrucks  und  der  Temperatur  wurden 
dabei  nicht  berücksichtigt. 

')  Die  Entnahme  der  Gasproben  geschah  wie  früher  erwähnt  (p.  141). 
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Ein  Blick  auf  die  Tabelle  III  zeigt  sofort,  dass  in 
allen  O-Mangel-Versuchen  die  procentische  Ab- 
nahme des  Sauerstoffs  in  der  Exspirationsluft 
herabgesetzt  iet,  während  die  procentische  Zu- 
nahme der  COs   weniger  beeinflusst    erscheint^). 

Stellen  wir  nun  mit  diesen  Werthen  die  für  die  Ath- 
mung  verwendeten  Luftvolumina  zusammen,  so  finden  wir 
bei  massigem  0-Mangel  durch  Vermehrung  der  Athemgrösse 
eine  Compensation  der  verringerten  procentischen  O- Auf- 
nahme. So  kommt  es,  dass  bei  12,7  %  O  (Athemgrösse 
1  lOO  Gc.)  die  Quantität  des  in  der  Zeiteinheit  aufgenommenen 
Sauerstoffs  nicht  vermindert  erscheint.  Dagegen  reicht  bei 
den  0-ärmeren  Gemischen  diese  Compensation  nicht  aus. 
Bei  5,1  %  (Athemgrösse  2000  Cc.)  wird  bedeutend  weniger 
Sauerstoff  absorbirt,  während  die  CO2 -Ausscheidung  dabei 
nicht  abgenommen  hat. 

Die  aus  Vers.  XXXIX  A  u.  B  pro  Minute  berechneten 
Werthe  sind: 

Athmuiigsgemisch.  G-Aufnahme.  GOi -Ausscheidung. 

12,7  %  0  17,6  Gc.  23,1  Gc. 

5,1  %  6,1  Gc.  24,4  Cc. 

Berechnet  man  für  Vers.  XXXVI,  XXIX  und  XXVIII 
die  erhaltenen  Werthe  auf  ein  Kilo  Körpergewicht  und  den 
Zeitraum  einer  Minute,  so  erhält  man  folgende  Zahlen: 

Tabelle  IV. 


Versuchs- 
Dummer. 


Inspirationsluft. 
0       I      CO* 


Athemgrösse 

pro  Kilo 
und  Minute. 


0-Aufnahme 

pro  Kilo 
und  Minute. 


GOg-Aussch. 

pro  Kilo 
und  Minute. 


xxvmA 
xxvniB 

XXIX 
XXXVI 


Kohlensäure-Vergiftung^ 


26,4''/o 
17,2«/o 

2,72» 


65.8> 


80,3  Cc. 
6,7    » 
44,2    » 

Sauerstoff -Hangel. 

—       I   386,5   »       I     1,5 


77,3«/« 


1,36  Cc 
0,007  » 
0,088  > 


0,64  Cc 
0,054  » 
0,133  » 

8,4      > 


')  Zur  Vergleichung  führen  wir  an,  dass  Raoult  (Gomptes  rendus 
82,  1101)  bei  luftathmenden  normalen  Kaninchen  in  der 
Exspirationsluft  18,0%  0  und  %S%  COi  fand  (Mittel  aus  6  Be. 
Stimmungen;  Respirationsfrequenz  72);  wir  fanden  in  einem  Falle  bei 
Luftathmung  18,0%  O  und  3,1  %  COi. 
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Diese  Tabelle  ')  lässt  die  Unt^schiede  zwis€h^i  den 
Stoffwechsel-Verhältnissen  bei  der  C02-Vergiftung  und  bei 
dem  0-Mangel  klar  erkennen.  Vers.  XXIX  und  XXXVI, 
welche  in  nahezu  derselben  Zeit  (25  resp.  21  Vs  Hin.)  zum 
Tode  fähren,  sind  zu  einer  Vergleichung  besonders  geeignet. 
'  Bei  der  COa-Vergiftung  sehen  wir  eine  Herabsetzung  des  ge- 
sammten  Gaswechsels  unter  die  Norm  ^)  bis  auf  minimale 
Werthe,  und  diese  Herabsetzung  ist  durch  eine  Beeinflussung 
des  Innern  Lebens  der  Zellen  bedingt.  Das  Athmungsgemisch 
enthält  eine  vollständig  genügende  Menge  Sauerstoff  und  das 
Blut  vermag  sich  in  normaler  Weise  damit  zu  sättigen. 
Trotzdem  nehmen  die  Gewebe  aus  dem  ihnen  fortdauernd 
zugeführten  0-reichen  Blute  nur  äusserst  geringe  Mengen  O 
auf,  so  dass  hidr  also  eine  tiefgreifende  Schädigung  des  Stoff* 
wechseis  vorliegt.  In  gleicher  Weise  ist  die  GOs-Ausscheidung 
aurs  äusserste  herabgesetzt,  obgleich  für  dieselbe  kein  äusseres 
Hinderniss  besteht. 

Andererseits  ist  bei  dem  0-Mangel  die  Aufnahme  des 
Sauerstoffs  ebenfalls  herabgesetzt,  wenn  auch  nicht  in  dem 
Masse,  wie  bei  C02-Vergiftung.  Hier  ist  aber  wohl  zu  be- 
achten, dass  die  0- Aufnahme  nicht  aus  inneren,  physiolo- 
gischen, sondern  aus  äusseren,  physikalischen  Gründen  ab- 
nimmt. Das  Hämoglobin  des  Blutes  vermag  sich  aus  der 
0-armen  Lungenluft  nicht  mehr  mit  0  zu  sättigen,  der  Gehalt 
und  die  Spannung  des  Sauerstoffs  im  Blute  nimmt  ab,  und 
die  Gewebe  vermögen  dem  Blute  nicht  mehr  den  gewohnten 


')  Das  Volumen  der  Exspirationsluft  wurde  für  obige  Berechnung 
gleich  dem  der  Inspirationsluft  angenommen. 

*)  Nach  Regnault  und  Reiset  (Ann.  de  chim.  et  de  phys., 
3»»e  s6r.,  T.  26)  berechnet  sich  die  O- Auf  nähme  und  CO« -Aus- 
scheidung beim  Kaninchen  zu  10,7  resp.  9,8  Gc.  pro  E[ilo  und 
Minute;  nach  Finkler  und  Oertmann  (Archiv  f.  d.  ges.  Physiol.  14^ 
62;  1876)  zu  11,2  resp.  9,5  Cc;  nach  Pflflger  (ebend.  18,  355;  1878) 
zu  11-3  resp.  10.7  Cc.  (bei  0*»  G  und  0.76  M.).  Die  Athem grosse 
pro  Kilo  Kaninchen  berechnet  sich  auf  die  Minute  nach  Raoult  (1.  c.) 
zu  619  Cc,  nach  unseren  Bestimmungen  (p.  142,  143)  im  Mittel  zu 
503,8  Gc.  (bei  Zimmertemperatur  gemessen). 
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Bedarf  an  O  zu  entnehmen  ^).  Das  SauerstofTbedürfniss  des 
Körpers  braucht  dabei  durchaus  nicht  abgenommen  zu  haben, 
wie  das  bei  der  GO9 -Vergiftung  der  Fall  ist.  Wenn  man 
dem  Thiere  jetzt  mehr  0  zuführt,  so  wird  derselbe  reichlich 
aufgenonunen. 

Merkwürdiger  Weise  ist  dagegen  die  Kohlensäure-Aus- 
scheidung zu  derselben  Zeit,  wo  die  0-Aufnahrae  eine  sehr 
geringe  geworden  ist,  annähernd  normal  geblieben.  In  Vers. 
XXXVI  wurden  bei  einer  Herabsetzung  der  0-Aufnahme  bis 
auf  1,5  Cc.  noch  8,4  Cc.  CO2  pro  Kilo  in  der  Minute  aus- 
geschieden. Dieses  Verhalten  steht  in  vollständiger  Analogie 
mit  den  an  Kaltblütern  bei  absoluter  0-Entziehung  beobach- 
teten Erscheinungen.  Wie  zuerst  Spallanzani  •)  beobachtete 
und  zuletzt  Pflüg  er  mit  vervollkommneten  Untersuchungs- 
Methoden  bestätigte,  scheiden  Kaltblüter  in  reinem  Stickstoff 
eine  Zeit  lang  nahezu  dieselbe  Menge  Kohlensäure  aus  als  in 
atmosphärischer  Luft.  Aus  diesen  und  anderen  Thatsachen 
geht  hervor,  dass  die  Ausscheidung  der  Kohlensäure 
in  weiten  Grenzen  unabhängig  von  der  Auf- 
nahme des  Sauerstoffs  ist,  ob  unter  diesen  Umständen 
die  Bildung  der  Kohlensäure  mit  ihrer  Ausscheidung  parallel 
geht,  diese  Frage  ist  bis  jetzt  nicht  mit  Sicherheit  zu  beant- 
worten; immerhin  ist  gewiss  auch  die  Bildung  der  Kohlen- 
saure zum  grossen  Theil  von  der  gleichzeitigen  Sauerstoff- 
aufinahme  nicht  unmittelbar  bedingt. 


*)  P.  Bert  (1.  c.  p.  680)  hat  diese  Verhältnisse  in  seinen  oben 
besprochenen  Versuchen  näher  verfolgt.  Er  fand,  dass.  bei  der  allmä- 
ligen  O-Verarmung  der  Athmungslufl  der  0-Gehalt  des  Arterien-  und 
Venenblutes  zunächst  gleichniässig  abnimmt,  so  dass  also  bei  einer  0- 
Spannung  der  Athmungsluft  zwischen  20  und  ca.  10°/o  keine  Minderung 
des  O-Verbrauchs  eintrat.  Sank  aber  mit  der  0-Spannung  der  Ath- 
mungsluft auch  der  0-6ehalt  des  arteriellen  Blutes  unter  eine  gewisse 
Grösse,  so  verlor  dasselbe  jetzt  weniger  Sauerstoff  beim  Passiren  der 
Gapillaren. 

Goltstein  (1.  c.)  bestimmte  in  seinem  oben  erwähnten  Versuch 
die  0-Aufnahme  des  Kaninchens  in  den  letzten  Minuten  auf  0,66  Cc. 

*)  M^moires  sur  la  respiration»  trad.  de  Senebier,  Gen^ve,.1803, 
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Protocolle  der  Canulenversuehe.*) 

Temieli  XXX  !!• 

Kaiiiiielieii«  1845  gr. 

Efiiatliiiiiiiisr  eines  O-ermen  QniägemheheB  bis  nm  Tode. 

AthenstiUstond  naeh  5  MiBvten,  SchwiBden  des  BlBtdmeks  Back 

7  Minuten* 
Inspiration:  0:  1,5%;  N  +  H:  98^*/». 


Zeit 


Betpir»- 

tiODS- 

ereqnenspro 
Minaie. 


Blutdruck 
Mm.  Hg. 


Bemerkungen. 


6h 

72 

—   2' 

72 

—   5' 

30" 

84 

—       40" 

-    6'  — 

T 

30" 

45" 

—   8'  — 

16 

—   9'   — 

14 

30" 

—  10'  — 

30" 

—  11'   - 

30" 

-12'  — 

105-125 
bis  85  sinkend 
105-125 
130—140 
150-160 
150 

50—100 

60—70 

70—80 

70-80 

60—62 

3 
40-50 
30—35 
28—30 

12-14 
0 


Lnftatlunnnflr. 

Grosse  Schwankungen  d.  Blutdrucks. 
Athmnnir  des  Oemiselies.  T.  37,5.* 

Heftige  Zuckungen. 
Ruhe  des  Thieres;  Drucksenkung  be- 
ginnt. 
Athmung  langsam. 


Cornea  unempfindlich. 

P.  128. 
Athemstillstand. 

P.  116.   Schwaches  Zittern  der  Mus- 
kulatur. 


P.  48,  gleich  darauf  Puls  nicht  mehr 
fahlbar.    Tod.    T.  37,1.* 
Lungen  leicht  hyperä misch,  nicht  oedematös. 

Tersnch  XXXm. 

Kaninchen,  ea«  1800  gi** 

Atlimnng  desselben    Gemisehes  bis  znm  Tode.    Attiemstillstand  nacb 

5  Minuten,  Sehwinden  des  Blutdrucks  nach  7  Minuten. 

Inspiration:  0:  1,5%;  N  +  H:  98,5%. 


Zeit. 

Respira- 
tion. 

• 

Blutdruck. 

Bemerkungen. 

7  h   5' 

72 

90—94 

Luftatlimung. 

—    6' 

95—105 

Schwankungen  des  Drucks,  der  zeit- 
weise unter  90  filllt. 

—    7' 

104 

96-100 

Athmung  des  Gemisokes. 

20" 

Steigerung. 

30" 

140—150 

Heftige  Bewegungen. 

45" 

150-160 

• 

—    8'  — 

150—165 

15" 

140-150 

30" 

140—160 

Ruhe  des  Thieres. 

—    9'   - 

12 

120—130 

Schwache  Muskelzuckungen. 

45" 

• 

115-120 

P.  108. 

—  10'  30<' 

16 

100—105 

*)  üeber  die  Anordnung  von  Versuch  XXXII— XXXIX  siehe  p.  27. 
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Zeit 

Respira- 
tion. 

Blutdruck. 

Bemerkungen. 

—  11'   - 

20" 

40" 

—  12'    — 

—  13'  30" 

—  45" 

—  14'   - 

- 

78-80 

20 
35-40 
20—22 
12—14 

0 

Gornealreflex  fehlt. 
P.  96. 

Athemstillstand. 
Sehr  schwache  Zuckungen. 
P.  72.    Hohe  Pulse. 
Tod.    T.  38,3." 

Bei  Oeffnung  des  Thorax  zuckt  das  Herz  noch;  kein  Unterschied 
der  Blutfarhe  in  den  beiden  Ventrikeln.  Lungen  etwas  hyperämisch, 
ein  wenig  Schaum  in  den  Bronchien.    Kräftige  Darmperistaltik. 

Gasverbrauch:  9,72  Liter  =  1,94  Liter  pro  Minute. 

Yersncli  XXXIY. 

Kaninchen,  1280  gr. 
Athmnnir  des  O-Gemisches  bis  xnm  Tode.    Atheiligtillstand  naeh 
7  Minuten,  Sehwinden  des  Blntdmekg  nacli  97*  Minnten. 

Ingpiration:    0:  2,2 '/o;  N  +  H:  97,8 %. 

Exspiration :    0 :  1,7  % ;  N  +  H :  96,0  o/o ,  00* :  2,8  «/o. 


Zeit 

Respira- 
tion. 

Blutdruck. 

Bemerkungen. 

4  h  27' 

56 

105—115 

Lnftathmnng.    T.  38,0.® 

—  30'  30" 

Atbmnng  des  Gemlselies. 

40" 

Dyspncß. 

—  31'  15" 

64 

120—130 

Krämpfe. 

30" 

56 

140—160 

32' 

60 

170-190 

Krämpfe. 

16" 

170—175 

45" 

150—160 

—  33'   — 

24 

145—150 

30" 

135-140 

—  34'   - 

100—185 

15" 

100 

Krämpfe. 

30" 

100 

Krämpfe. 

45" 

120 

—  35'    — 

16 

118-120 

30" 

95—100 

T.  37,5.0 

—  36'   — 

70-80 

30" 

40—50 

P.  108. 

—  37'   — 

25-30 

30" 

18—20 

Athemstillstand. 

—  38'   — 

10-12 

P.  144. 

-  39'   — 

a-4 

—  40'   - 

0 

Tod.    T.  37,0.0 

Kein  Unterschied  in  der  Blutfarhe  der  beiden  Herzhälften.  Lungen 
etwas  cedematös. 
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TersQcli  XXXT.    Kaninchen  Ton  1500  gr. 
A*  Athmnng  des  O-Gemisclies  15  V«  Minnten«  Comealreflex  erbalten« 
BlntdrnekgteigernniTy  dann   Senknngr  gegen  Ende  der  Elnathmnng^ 

nene  Steigerung  nach  derselben. 
B«  Atlunnng  desselben  Gemisches  nach  Dnrchschneidnng  der  Tag!« 

Tod  nach  5  llinnten. 


Inspiration :    0:  2fiVo;  N  -\-  B:  97,4 ^o. 

Respira- 

Athemgrösse 

Zeit. 

tions- 
frequenz, 

pro 
Minute. 

Blutdruck. 

Bemerkungen. 

5  h  20' 

84 

100-120 

Lnftathmnng« 

—  33'  — 

Athmnng  des  Gemisches« 
A.  Nn.  Tagi  intact. 

30" 

120—140 

DyspncB. 

—        45" 

140—150 

Krämpfe. 

—  24'  — 

170—180 

Krämpfe. 

20" 

140-160 

Ruhe. 

—  25'  — 

130—170 

—  26'  30" 

j 

130-150 

-  27'  - 

128 

f  1,58  Liter 

ia5— 146 

—  28'  — 

(   pro  Min. 

130—135 

—  29' 30" 

) 

130—140 

• 

—  30'  - 

—  31'  — 

—  32'  30" 

100 

(  1.41  Liter 
pro  Min. 

140—145 
140—150 
142—146 

—  33'  — 

—  34'  — 

88 

1,30  Liter 

140—150 
142—146 

—  35'  30" 

pro  Min. 

135—142 

• 

—  36'  — 

80 

\ 

134-138 

—  37'  — 

J 

110—150 

Zuckungen. 

15" 

f  0,67  Liter 

130—140 

Heftige  Bewegungen. 

40" 

48 

/   pro  Min. 

110—120 

Heftige  Bewegungen. 

—  38'  — 

1 

70—80 

Gornealreflex  erhalten. 

30" 

) 

65-75 

Lnftathmnng. 

—  39'  — 

100—110 

30" 

120—125 

—  40'  - 

144 

130-132 

—  41'  - 

133 

148—150 

—  42'  — 

160—162 

—  43'  — 

156 

164-166 

—  45'  — 

112 

158-160 

—  46'  -■ 

104 

150—152 

6h  15'  - 

B«  Nn.  Tagi  dnrchsclin. 

—  22'  — 

44 

160-162 

—  32'  - 

52 

135—140 

—  35'  — 

Athmnng  des  Gemisches. 

30" 

140—150 

Zuckungen. 

—  36'  — 

140—150 

Krämpfe.    Athmung  unre- 

gelmässig, nicht  zu  zählen. 

30" 

135-140 

Ruhe. 

^45" 

—  37'  — 
15" 

0,69  Liter 
pro  Min. 

110-115 

105—1 10 

70—85 

Zuckungen. 

30" 

60—70 

Zuckungen. 

—  38'  — 

35—40 

30" 

25-30 

P.  108. 

—  39'  — 

1 

18—20 

Athemstillstand. 

30" 

12—14 

-  40' 

Tod. 
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Tersneh  XXKYI.    KaninelieB,  1480  irr. 

Athmimir  des  O-Gemisches  bis  mm  Tode.    Athemstillstand  naeh 

21'/«  lOniiteii*  Schwinden  des  Blntdmcl»  nach  28*/«  Minuten« 

Ingpiration:    0:  2,72 '/o;  N  +  H:  97,28  */o. 

Exspiration:    0:  2,270/0:  X  +  H:  95,43  >;  CO.:  2,8 »/o. 


Zeit. 


Respira- 
tion. 


Athemgrösse. 


Blutdruck 


Bemerkungen. 


5h  16'  — 

60 

—  17' 30" 

—  18'  — 

20" 

—  21'  — 

32 

—  2^  — 

28 

-  23'  - 

32 

—  24'  — 

—  25'  - 

—  26'  — 

—  28' 30" 

36 

—  29'  — 

—  30'  — 

—  31'  — 

—  34'  — 

—  35'  - 

30 

—  36'  — 

—  37'  — 

30" 

—  38'  — 

30" 

12 

—  3y  — 

8 

30" 

• 

-  40'  — 

30" 

—  41'  — 

15" 

1,14  Liter 
pro  Min. 

1,33  Liter 
pro  Min. 

1,62  Liter 
pro  Min. 

1,11  Liter 
pro  Min. 


0,50  Liter 
pro  Min. 


110—125 

140—150 
170—180 

140—150 
130—140 
130-140 
135—140 

130—135 
120—125 

110-115 
108—112 

86-88 
82-84 
72-74 

35-40 
20—25 
20-25 
15—20 
10—15 

5 

3 

0 


Lnftathmnngr- 

Athmnng  des  Oemisches. 

Krampfhafte  Bewegungen. 


T.  37,6.0 
P.  180. 
P.  180. 


P.  140. 
Gomealreflex  erfolgt. 

Heftige  inspirator.  Krämpfe. 

Gomealreflex  fehlt. 
P.    78,    hoch.     Athem- 
still  stand. 


Tod. 


Gesammt-GasYcrbrauch:  23,74  Liter  =  1,10  pro  Minute. 

Yersneh  XXXYII.    Kaninchen.     . 
A.  Athmnng  eines  Oemisches   Ton  20  %  0  mit  80  ®/o  H,  25  Minuten 

lang  oline  Einflnss. 
B.  Athmnng  eines  0-armen  Oemisches  11 V«  Minuten. 

Steigemng  der  Respiration  nnd  des  Blntdmcks. 
Inspirationsgemiseh  B:    0:  8,8>;  H  +  N:  90,2  V 


Zeit. 


Respira- 
tions- 
frequenz. 


Athemgrösse. 


Blutdruck 


Bemerkungen. 


4  h  20' 

—  21' 

—  23' 

—  27' 
^  29' 


92 

84 

72 


0,80  Liter 
pro  Min. 


120- 

-130 

114- 

-117 

118- 

-120 

Lnftatlimnng  ohne  Ventile. 

T.  38,4.0 
R.  unregelmässig. 


Athmnng  Ton  Oemisch  A 

(0 :  20% ;  H :  80*/o),  verm, 
Speck 'scher  Ventilei 
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Zeit. 


Respira- 
tions- 
frequenz. 


Athemgrösse. 


Blutdruck 


Bemerkungen. 


4h37'  — 

72 

—  38'  — 

66 

—  46'  - 

66 

—  51'  - 

66 

—  54'  — 

66 

-  55'  - 

—  58'  — 

5h  69'  — 

54 

6  h  0'30" 

• 

• 
—    1' 

r    30" 

78 

—    2'  - 

68 

—    4'  _- 

—    5'  — 

66 

—    6' 

64 

—    7'  — 

30" 

-    8'  — 

68 

—    9' 30" 

—  10'  - 

—  12'  — 

64 

0,80  Liter 
pro  Min. 


1,57  Liter 
pro  Min. 


114  «116 
114—118 

115—120 
120—125 
122— 12i 
115—122 
106-116 


110—120 

100—120 

95—115 

100—114 
105—120 
115—120 
120—1*5 
130—135 
138-142 
140-142 
138—140 


Lvftathmmig. 

T.  38,8.0 
T.  38,9.* 
Athnmngr  Ton  Gemisch  B 

(0:«,8*/o;H  +  N:96,2». 
Heftige  Bewegungen. 
Thier  ruhig. 

Grosse  Schwankungen  des 
Blutdrucks. 


Cornealreflex  erhalten. 
Luffathmung. 

Versuch  abgehrochen. 

Yersnch  XXXTIII.    Kanlnehen  Ton  1630  gr. 
A.  Athmung  eines  Gemisches  mit  4"/o  0  während  16  Minuten. 

Excitationserscbeinnngen. 
B»  Athmnng  eines  Gemisches  mit  2,9®/o  0.    Erst  Stelgemng»  dann 
Senkung  des  Blutdrucks.   Athempause  nach  18  Minuten,  Schwinden 

des  Blutdrucks  nach  16  Minuten. 


Zeit. 

Respira- 
tipn. 

Blutdruck. 

Bemerkungen. 

4  h  26'  30" 

—  27'  — 

88 

134—140 
127—132 

Luftatlimung  ohne  Ventile. 

—  28'  - 

122-126 

—  40'  — 

—  41'  - 
30" 

68 

132-136 

128-132 
140—150 

Athmung  Yon  Gemisch  A(0 : 4,0  % ; 

N  -f  H  :  «9,0  <»;o). 
Respirationsfrequenz  wechselnd. 

-  42'  — 

84 

152  -166 

• 

30" 

145—155 

—  43'  — 

150—160 

30" 

120 

ieo-162 

—  44'  — 

147-150 

20" 

152—154 

30" 

150-154 

-  45'  — 

158--162 

-46'  — 

84 

150-152 

\ 
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Zeit. 

Beiplxmtion. 

Blutdruck. 

Bemerkungen. 

4  h  47' 30" 

130—132 

-  4«'  — 

72 

126—130 

—  49'  — 

66 

133—138 

—  50*  — 

60 

138—142 

—  51'  — 

138—142 

30" 

140    145 

VorQbergeh.  Senkungen  de?  Druck». 

—  52'  30" 

64 

145-150 

P.  196.     Gornealreflex  erhalten. 

—  54'  — 

51 

138—140 

—  55'  — 

Lnftathmung. 

30" 

145-150 

—  56*  30'* 

88 

140—150 

—  59'  — 

64 

140—150 

30" 

135-140 

5h 

125—135 

—     1'  — 

120-125 

• 

—    2'  — 

68 

115—120 

—    7'  — 

118—125 

—  11'  — 

118-125 

T.  36,9.0 

—  15'  — 

64 

118—124 

—  25'  — 

118—124 

—  46'  — 

64 

12CK-125 

—  47'  - 

Atlimiuigr  TOB  Gemisch  B  (0 : 2,9  7«; 
]!r  +  H:L97,l%). 

15" 

Dyspnoe. 

30" 

140—150 

Heftige  Bewegungen. 

45" 

160—180 

Respiration  beschleunigt. 

—  48'  - 

180—190 

Thier  ruhig. 

15" 

56 

185-ldß 

45" 

170—180 

—  49'  - 

160—170 

30" 

76 

150—160 

—  51'  — 

44 

140—145 

P.  128. 

—  52*  - 

133—140 

—  53'  — 

124-126 

—  54'  — 

110—118 

P.  136. 

-  55'  — 

110—115 

Respiration  schnell  wechselnd. 

—  56'  — 

56 

.     95—100 

P.  136. 

—  57'  - 

44 

75—80 

P.  124. 

58' 

60—65 

Gornealreflex  fehlt. 

—  59'  — 

26 

P.  112.    Hohe  Pulse. 

15" 

40-70 

Krämpfe. 

30" 

30—40 

Krämpfe. 

45" 

20-30 

Krämpfe. 

6h 

10 

Athemstillstand. 

15" 

5—15 

45" 

10—25 

1' 

" 

10—20 

15" 

8—10 

P.  60. 

30" 

8—10 

45" 

&-^ 

-2'  — 

1-2 

15" 

0 

Tod. 

Herz  pulsirt  noch  auf  Reize,  zeigt  keine  Differenz  der  Blutfarbe. 
Muskeln  und  Nerven  erregbar.  Starke  Darmperistaltik.  Lungen  hinten 
unten  leicht  geröthet.    Kein  Oedem. 

Gasverbrauch:  20  Liter  =  1 ,54  Liter  pro  Minute  = 
1,00  L.  pro  Kilo  in  der  Minute. 
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Yemieh  XXXIX.    KanlDehen« 
A.  Atluniingr  eines  Chemisches  mit  12,7  °/o  0  während  21  Minnten, 

bewirkt  nur  YerstftrlEiing  der  Respiration. 

B«  Athmnng  eines   Gemisches  mit  6,1^0  0  während  11  Vi  Minuten. 

Verstärkung  der  Respiration  und  Erhöhung  des  Blutdrucks. 


Zeit. 

Respira- 
'     tiou. 

Blutdruck. 

Bemerkungen. 

4h  53'  — 

H4 

110-120 

Luftathmung.    P.  192.    T.  &8,  3.o 

—  56'  — 

Athmung  yon  Gemisch  A  (0 :  129?%). 

—  57'  — 

80 

110-120 

—  58'  — 

76 

R.  vertieft. 

30" 

76 

115-125 

-  59'  - 

72 

5h 

100 

Zuckungen. 

15" 

120-180 

—    1'  — 

72 

115-130 

Langsame  Wellen  des  Blutdrucks. 

-     3'  — 

72 

P.  216.    T.  38,3.0 

—    5'  — 

105-130 

• 

-  11'  - 

72 

105—130 

P.  192. 

—  14'  - 

100 

P.  208.    Heftige  Bewegungen. 

—  15'  ~ 

110—130 

Gornealreflex  erhalten. 

-  17'  — 

Luftathmung. 

5h 


6h 


Inspiration:    0:  12,7 ^'/o;  N  +  H:  87,8. 
Lotste  Exspiration:    0:  IM^'/o;  N  +  H:  86,8;  CO«:  2,1  ""/o. 

Gasverbrauch:    23  Liter  =  1,10  Liter  pro  Min. 


17'  30" 

68 

110-130 

* 

36'  - 

115-125 

Langsame  Wellen  des  Blutdrucks. 

47'  — 

80 

110-125 

17'  — 

76 

105—120 

26' 

105—120 

P.  224—240. 

27'  30" 

105—120 

28' 30" 

Athmung  von  Gemiseh  B  (0 :  5,1» 

—  40" 

Dyspnoe. 

—  50" 

105-120 

29'  — 

130—140 

Krampfhafte  Bewegungen. 

—  15" 

130—140 

Thier  ruhig. 

—  30" 

150-100 

—  45" 

96 

145—155 

30'  — 

145—155 

-  15" 

135-155 

—  30" 

96 

135—145 

31' 

135-145 

-  45" 

125-135 

32'  30" 

112 

118-122 

P.  162. 

33'  30" 

128 

115     120 

P.  174. 

34'  — 

128 

115—120 

Nystagmus. 

35' 

110-112 

36'  — 

132 

108^110 

37'  — 

115—120 

T.  38,3.« 

38'  - 

120 

110—120 

39'  — 

120—125 

—  20" 

120—130 

Luftathmunsr. 

Inspiration:    0:  5,1  ^'/o;  IT  +  H:  94,9  V 

LetEte  Exspiration:    0:  4,8<'/o;  N  +  H:  94,0 >;  CO«:  1,2 ^'o. 

Gasverbrauch;    23  Liter  s=^  2,03  Liter  pro  Min. 


45 


Zeit. 

Respira- 
tion. 

Blutdruck. 

Bemerkungen. 

6h  40'  — 

30" 

—  41'  — 
7h  —  — 

156 

120-130 
130—135 
132—136 
115—120 

T.  37,9.« 

Das  Thier,  welches  bald  darauf  einem  dritten  Versuch  unterworfen 
wird  (Einathmung  eines  noch  0-ärmeren  Gasgemisches),  stirbt  dabei 
unter  hochgradigem  Lungencedem. 


Versuchen  wir  nun,  die  hauptsächlichsten  Erscheinungen, 
die  bei  der  Kohlensäurevergiflung'  einerseits  und  andererseits 
bei  der  Sauerstoffentziehung  an  den  Thieren  beobachtet  wer- 
den, einander  gegenüber  zu  stellen. 

I.  Sowohl    die    Kohlensäurevergiftung    als    der 
Sauerstoff-Mangel  bewirkt: 

1)  Dyspnoe, 

2)  Blutdrucksteigerung, 

3)  Herabsetzung     der     Sauerstoff-Aufnahme. 
n.  Der    Kohlensäurevergiftung    ist    eigenthüm- 

lich: 

4)  Herabsetzung  der  Kohlensäure-Ausschei- 
dung. 

5)  die  rasche  Lähmung  der  motorischen  und 
sensorischen  Nervencentra. 

in.  Dem  Sauerstoffmangel  ist  eigenthümlich: 

5)  das  Auftreten  heftiger  Reizerscheinungen, 
kurz  ante  mortem. 

Ad  1.  Die  Dyspnoe  setzt  in  beiden  Fällen  nahezu 
eben  so  schnell  ein,  bei  GOa -Vergiftung  bleibt  sie  aber  nur  re- 
lativ kurze  Zeit  bestehen,  die  Athmung  sinkt  —  je  höher  die 
CO« -Dosis  um  so  rascher  —  bald  unter  die  normale  Grösse, 
fallt  dann  continuirlich  aber  langsam  weiter  bis  auf  Null,  bis 
zum  Tode. 

Bei  0-Entziehung  bleibt  die  Dyspnoe  sehr  lange  hoch, 
erst  kurz  vor  dem  Tode  sinkt  die  Athmung  ab. 

Ad  2.  Der  Blutdruck  zeigt  bei  der  GOb -Vergiftung 
gewöhnlich  eine  kurzdauernde  primäre  Senkung,  ehe  er  an- 
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steigt;  bei  0-Entziehung  fehlt  diese  Erscheinung;  ferner  ist 
die  durch  0-Entziehung  bedingte  Drucksteigerung  im  Allge- 
meinen bedeutender  und  dauert  länger  an  als  bei  der  GOa- 
Vergiftung.  Das  nachträgliche  Sinken  des  Blutdrucks  tritt  bei 
der  0-Entziehung  erst  kurz  ante  mortem  ein  und  schreitet  dann 
rasch  fort,  während  bei  der  COa-Vergiftung  die  Absenkung 
relativ  früher  eintritt  und  dann  nur  sehr  allmählig  zunimmt. 

Ad  3  und  4.  In  beiden  Fällen  ist  die  0 -Aufnahme 
herabgesetzt,  bei  der  COa-Vergiftung  in  sehr  hohem  Grade,  und 
zwar  wegen  des  verminderten  0-Bedurfnisses  des  Körpers, 
bei  der  0-Entziehung  in  geringerem  Maasse,  und  zwar  im 
Wesentlichen  aus  physikalischen  Gründen.  Die  COa -Aus- 
scheidung ist  bei  der  COa-Vergiftung  ebenfalls  erheblich  ver- 
ringert ,  erscheint  dagegen  bei  dem  0-Mangel  so  gut  wie 
unverändert. 

Ad  5.  Der  COa-Vergiftung  eigenthümlich  ist  das  rasche 
Erlöschen  der  Reflexthätigkeit  und  der  willkühr- 
lichen  Bewegungen,  welches  bei  hohen  COa-Dosen  schon 
mnerhalb  der  ersten  Minute  beobachtet  wird;  bei  der  0-Ent- 
ziehung bleibt  die  Sensibilität  und  Motilität  lange  Zeit  un- 
verändert, Schwächung  und  vollständiges  Aufhören  derselben 
tritt  erst  kurze  Zeit  vor  dem  Tode  ein. 

Ad  6.  Bei  0-Entziehung  zeigen  sich,  dem  Moment 
des  Todes  vorangehend  und  denselben  ankün- 
digend, heftige  Reizerscheinungen  bis  zu  eigent- 
lichen Krämpfen,  gleichzeitig  mit  dem  raschen  Absinken 
des  Blutdrucks  und  der  Respiration,  während  bei  der  COa- 
Vergiftung  der  Moment  des  Todes  niemals  durch  besondere 
Erscheinungen  gekennzeichnet  wird;  der  Tod  tritt  als  allmä- 
liges  Erlöschen  sämmtlicher  Funktionen  ein. 


Anhang. 
Gemischte  Zustände  von  Sauerstoffmangel  und 
Kohlensaurevergiftung. 
Wird  der  Gasaustausch  in  den  Lungen  plötzlich  ge- 
hemmt (acute  Erstickung),  so  tritt  gleichzeitig  Mangel 
an  Sauerstoff  und  Kohlensäureanhäufung  ein. 
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Es  unterliegt  nun  keinem  Zweifel,  dass  die  Erschein- 
ungen der  acuten  Erstickung  lediglich  einen  Effect  des 
0-Mangels  darstellen').  Die  Klemmung  der  Trachea  hat 
durchaus  denselben  Erfolg  wie  die  Athmung  in  ein  indif- 
ferentes Gas  hinein. ')  Es  ist  für  den  Ablauf  der  Erstickungs- 
erscheinungen ^)  ganz  gleichgültig ,  ob  die  geringe  Quantität 
der  in  den  wenigen  Minuten  bis  zum  Tode  gebildeten  Kohlen- 
säure im  Körper  verbleibt  oder  abdunsten  kann.  Die  Kohlen- 
säurespannung der  Lungenluft  (und  damit  wohl  auch  die  des 
Blutes)  erreicht  bis  gegen  15  >  *) ;  wir  wissen  aber,  dass  bei 
Einathmung  eines  15  %  und  mehr  Kohlensäure  enthaltenden 
Gasgemisches  lediglich  eine  etwas  gesteigerte  Athmung  und 
Blutpression  zu  Stande  kommt,  niemals  aber  die  weiteren 
Erscheinungen,  die  bei  der  Erstickung  auftreten;  die  Thiere 
können  in  einer  20%  GO2  enthaltenden  Luft  mehrere 
Stunden  ihr  Leben  erhalten. 

Um  die  bei  der  Erstickung  auftretenden  bedrohliche^ 
Erscheinungen  hervorzurufen,  das  Absinken  des  Blutdrucks 
und  den  Stillstand  der  Athmung,  dazu  müsste  die  COs 
im  Blute  eine  sehr  viel  höhere  Spannung  erreichen  und 
diese  hohe  Spannung  längere  Zeithin  durch  beibehalten.  Wir 
haben  den  Eintritt  von  Depressionserscheinungen  bei  den 
Kohlensäurevergiflungen  niemals  beobachtet,  wenn  nicht  die 
Kohlensäurespannung  (der  Inspirationsluft  und  damit)  des 
Blutes  mindestens  20  bis  30  %  betrug ;  auch  dann  erst  nach 
Ablauf  von  etwa  einer  Stunde  beginnend  und  in  ganz  lang- 

*)  Vergl.  Pflüg  er,  Arcliiv  f.  d.  ges.  Physiol.  1,  104;  1868, 

*)  Nur  dient  wohl  die  im  ersteren  Falle  in  den  Respirations- 
organen  verbleibende  Luft  dazu,  das  Leben  ein  wenig  länger  zu  fristen« 

•)  Vergl.  Goltstein  (1.  c.)  über  den  Verlauf  der  Athembewegungen. 
Nach  Böehm  (Arch.  f.  exper.  Pathol.  8,69)  werden  die  Chancen  für  das 
Gelingen  der  Wiederbelebung  nicht  merklich  grGsser,  wenn  man  bei 
der  Erstickung  dafür  sorgt,  dass  die  Exspirationsgase  nach  aussen  ent- 
weichen können. 

*)  W.  Müller  (1.  c.)  fand  bei  Erstickung  von  Hunden  in  einem 
Luftraum  von  30  Gc.  den  COt -Gehalt  der  Lungenluft  zu  15,76  resp. 
15,08  ^/o;  Stroganow  (I.  c.)  bestimmte  an  Kaninchen  bei  Verschluss 
der  Trachea  den  COa -Gehalt  der  Lungenluft  nach  Schluss  der  Herz- 
thätigkeit  zu  13,48  resp.  11,13  >. 
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samer  Weise  fortschreitend.  Selbst  die  stürmischsten  Fälle 
von  Kohlensäurevergiftung,  in  denen  die  Kohlensäurespannung 
des  Blutes,  wie  die  Analyse  der  Exspirationsluft  lehrte,  nahezu 
80  %  betrug,  verliefen  immer  noch  etwa  10  mal  langsamer 
und  in  ganz  anderem  Rythmus  als  die  acute  Erstickung. 

Kaum  anders  gestalten  sich  die  Verhältnisse  bei  chro- 
nischer,  mehrere  Stunden  fortgesetzter  gleichzeitiger  Wir- 
kung von  Sauerstoffmangel  und  Kohlensäureanhäufung  z.  B. 
bei  Athmung  im  geschlossenen  Luftraum.  Es 
treten  hier  die  oben  geschilderten  Symptome  des  Sauerstoff- 
mangels trotz  der  gleichzeitigen  Anhäufung  von  Kohlensäure 
auf;  ^)  die  Athemfrequenz  bleibt  bis  zuletzt  hoch,  und  schliess- 
lich folgt  der  Tod  unter  Reizerscheinungen  in  plötzlicher 
Weise;  die  gleichzeitig  vorhandene  GOa- Anhäufung  kommt 
auch  hier  für  den  Ablauf  der  Erscheinungen  so  gut  wie  gar 
nicht  m  Betracht.  Wir  haben,  um  die  durch  die  Kohlen- 
säure bewirkte  Gomplication  zu  studiren ,  folgenden  Er- 
stickungs-Versuch angestellt;  er  beweist,  dass  selbst  bei 
einer  Spannung  von  26%C02  in  der  Atmosphäre 
(resp.  im  Blute)  der  0-Mangel  seine  reizende  Wir- 
kung ausübt. 

Ein  Kaninchen  wurde  in  eine  mit  O  erfüllte  Glocke 
gesetzt  und  zeigte  die  charakteristischen  Wirkungen  der  all- 
mäligen  GOa -Vergiftung,  die  Athmung  nahm  allmälig  bis  auf 
36  Respirationen  pro  Minute  ab,  und  nach  7'/*  Stunden 
hielt  die  Athmungsluft  GOa  :  28,0  %,  0  :  18,0  %.  Jetzt  wurde 
ein  zweites  Kaninchen  in  die  Glocke  gebracht,  wobei  die 
angesammelte  Kohlensäure  zum  grossen  Theil  in  dem  Ath- 
mungsraume  blieb.  Beide  Thiere  zeigten  jetzt  trotz  der 
hohen  GOa-Spannung  der  Glockenluft  die  Erscheinungen  des 
allmäligen  0-Mangels,  die  Athmung  hob  sich  bei  dem  ersten 
Thiere  und  blieb  auch  bei  dem  zweiten  hoch  bis  unmittelbar 
vor  dem  Tode,  der  ca.  9  Stunden  nach  Beginn  des  Versuchs 
unter  den  charakteristischen  Reizerscheinungen  des  0-Mangels 
eintrat. 


')  Yergl.  u.  A.  Valen  tin,  Zeitsch.  f.  rat.  Med.  IIL  Reihe,  Bd.  10. 
p;  83 ;  1860. 
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Yersucli  XL.  £iii  Kanlncben  in  einer  Glasgloeke,  gefüllt  mit  einer 
MiseliiiBg  Ton  Lnft  und  SanerstofT.  zeigt  die  Symptome  der  allmä- 
ligen  CCh «Ter giftung«  Naeh  7  li«  5l  Min*  ein  zweites  Kaninehen  in 
die  Glocke  gebraolit;  1  h.  26  Min.  resp.  1  li.  84  Min.  darauf  Tod  der 
beiden  Thiere  unter  heftigen  Excitationserscheinungen  (0-Mangel). 

Kaninchen  I  (1040  gr.)  wurde  unter  eine  Glasglocke  gesetzt,  deren 
Innenraum  (12,37  Liter)  durch  ein  Wasserventil  von  der  Atmosphäre 
abgeschlossen  war,  darauf  die  Glockenluft  theilweise  durch  Sauerstoff 
ersetzt.  Beim  Einbringen  von  Kaninchen  II  (1967  gr.)  entwich  ein 
Theil  der  Glockenluft,  während  etwas  atmosphärische  Luft  eindrang. 


Zeit. 

Hespirationsh-equenz. 

Bemerkungen. 

Kaninchen  I. 

Kaninchen  11. 

12  h    5' 

94 

Kaninchen  I  in  die  Glocke  ge- 
bracht, darauf  0  eingeleitet. 

—    15' 

116 

Verschluss  der  Glocke..  Beginn 
des  Versuchs. 

—    16' 

104 

R.  unregelmässig,  sehr  flach. 

—    33' 

84 

R.  tiefer. 

7  h  47' 

36 

Thier  liegt  nieder,  kann  sich  noch 
aufrichten. 

—    52' 

36 

Gloekenluft:  Cd:  28,0%;  0: 
18,0  %. 

-     56* 

Kaninchen  II  eingebracht. 

-    58' 

52 

8  h    4' 

60 

60 

—      T 

58 

62 

—      9' 

56 

ICan.  I  athmet  tiefer  mit  activer 
Exspiration,   Kan.   II    athmet 

■ 

flacher. 

—     12' 

56 

90 

—    15' 

56 

—     16' 

60 

54 

—    21' 

54 

60 

—    28' 

70 

60 

Die  Thiere  reagiren  beim  An- 
schlagen an  die  Glocke. 

—    29' 

60 

60 

—    31' 

56 

60 

—    32' 

60 

—    42' 

56 

56 

Kan.  n  hält  noch  den  Kopf,  auch 
Kan.  I  hebt  ihn  von  Zeit  zu 
Zeit. 

-    54' 

66 

86 

-     55' 

60 

90 

Unruhe. 

67' 

60 

76 

Beide  Thiere  reagiren. 

9  h    2' 

63 

84 

—      5' 

63 

96 

—    11' 

56 

96 

—    16' 

60 

96 

—    17' 

R.  angestrengt.  Die  Thiere  rea- 
giren noch  auf  äussere  Reize. 

—    19' 

56 

96 

Kan.  I  stösst  einen  Schrei  aus. 

-     20' 

Kan.  1  hebt  mehrmals  den  Kopf. 

ZeUaebrift  f.  phyiiol.  Chemie,  lU. 
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Zeit. 


Respirationsfrequenz. 


Kaninchen  I.  Kaninchen  II 


Bemerkungen. 


9  h  2V 

—  22' 

—  27' 

—  28' 

—  29' 

—  30' 


—    35' 


81 
4 


Kan.  I  sperrt  mehrmals  das  Maul 

auf. 
Tod  Yon  lüuiineheii  I* 

Kan.  II  schreit. 

Tod  Ton  Kaninchen  II.    6Io- 
ckenlnft:    CO«:  26.0%^   0: 

Glocke  geöffnet.  Kan.  I:  T  30,5;« 
Kan.  II:  T  36,1.« 


Kaninchen  I.  Lungen  ohne  Oedem,  zeigen  einige  kleine  Ecchy- 
mosen.  Kaninchen  II :  Lungen  etwas  cedematös.  Kein  Farbenunterschied 
im  Blute  beider  Herzhälften. 

Hier  war  also  der  Raum,  in  welchem  die  Thiere  er- 
stickten, absichtlich  mit  Kohlensäure  versehen  worden,  und 
trotzdem  Hess  der  Verlauf  der  Erscheinungen  keine  Ab- 
weichung von  den  JSljtenrefterme^  in  denen  die  Ansamm- 
lung  der  Kohlen^aäÄ^Yegmeog'i^  ^)     (Nur  zeigte  das 

Thier  I,  welchesMtjor  dem  Beginn  des^ÄCTii^üch^n  Erstickungs- 
versuchs eine  Eist  SAtBiEiii^  Ifillttälige  Kohlensäurevergiftung 
erlitten  hatte,  ami  Schlus§g^eine  göinj^ere  Respirationsfre- 
quenz als  das  zwfeit^T''^?)  weicHes^cKeser  Schädlichkeit  nicht 
ausgesetzt  war).  WirTmlierrrsömit  a  fortiori  erwiesen,  dass 
die  gleichzeitige  CO2 -Anhäufung  an  dem  Gange  der  Er- 
stickungserscheinungen so  gut  wie  nichts  ändert,  auch  wenn 
die  Erstickung  in  langsamer  Weise  im  Laufe  mehrerer  Stunden 
sich  entwickelt.  Allerdings  erfolgt  der  Tod  fast  ganz  ohne 
Reizerscheinungen,  wenn  acuter  Sauerstoffmangel  während 
einer  tiefen  Kohlensäurenarkose  eintritt,  aber  um  diese  zu 
bewirken  ist  eine  so  hohe  Kohlensäurespannung  nöthig,  wie 
sie  niemals  bei  Athmung  im  geschlossenen  Luftraum,  ge- 
schweige denn  bei  sonstigen  Respirationshindernissen  herbei- 
geführt werden  kann. 

Fragen  wir  uns  nun,  wie  bei  pathologischen  Zu- 
ständen, wo  durch  Störungen  in   den  Respirations-  oder 


*)  Vgl.  Vers.  XXX  und  XXXI,  p.  26. 
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Circulationsorganen  eine  sehr  allmälige  Erstickung 
herbeigeführt  wird,,  der  Verlauf  der  Erscheinungen  bedingt 
ist,  so  können  wir  diese  Frage  nicht  so  direkt  beantworten. 
Es  fehlen  uns  hier  die  nöthigen  experimentellen  Anhalts- 
punkte; wir  wissen  nicht,  wie  weit  in  solchen  Fällen  das 
Blut  an  Sauerstoff  verarmen  und  wie  weit  die  Kohlensaure- 
spannung  sich  über  die  Norm  erhöhen  mag;  auch  sind  die 
Erscheinungen  des,  Tage  und  Wochen  dauernden  reinen 
Sauerstoflfmangels,  ebenso  wenig  festgestellt  als  die  Symptome 
einer  chronischen  geringen  Steigerung  der  Kohlensaurespan- 
nung.  Bei  sehr  lange  fortgesetzter  Athmung  im  geschlossenen 
Luftraum  zeigt  sich  eine  Tendenz  zur  Herabsetzung  der 
Athemfrequenz  und  es  können  die  Reizerscheinungen  des 
Sauerstoflfmangels  ausbleiben  ^);  es  fragt  sich  nun,  ob  man 
hier  eine  Wirkung  der  Kohlensäure  annehmen  soll,  deren 
Spannung  in  diesem  Falle  nie  20  %  einer  Atmosphäre  er- 
reichen kann,  oder  ob  bei  sehr  langer  Dauer  der  Sauerstoff- 
mangel selbst  einen  derartigen  allmäligen  Tod  durch  Er- 
schöpfung herbeiführt.  Da  aber  in  den  oben  ei'wähnten 
pathologischen  Fällen  die  Athmung  nicht  in  einen  geschlos- 
senen Ramn  sondern  in  die  freie  Atmosphäre  geschieht,  so 
ist  eine  erhebliche  Steigerung  der  C02-Spannung  im  Blute 
hier  nicht  möglich.  Allerdings  mag  auch  eine  massige  Er- 
höhung der  CO2 -Spannung  des  Blutes  auf  die  Dauer  nicht 
ohne  schädliche  Wirkung  bleiben  (Erschöpfung  durch  die 
angestrengte  Athmung,  Herabsetzung  des  Stoffwechsels  etc.) ; 
ausserdem  werden  in  solchen  Fällen  noch  eine  Reihe  von 
anderen  complicirenden  Momenten  in  Rechnung  kommen; 
jedenfalls  aber  wird  man  hier  nicht,  wie  so  häufig  geschieht, 
von  einer  Kohlensäurevergiftung  reden  dürfen  und  es  wird 
der  Sauerstoffmangel  immer  als  das  dominirende 
Moment  auch  bei  der  langsamen  Erstickung  zu 
betrachten  sein. 


'j   Siehe   Bert,  LeQons  sur   la  physiologie   de  la  respiration 
Paris  1870,  p.  505. 


Üeber  die  Gährung  der  Oxybaldrianeäure 

von  Dr.  P»  Olacosa  aus  Ivrea. 


(Der  RedAction  Abergeben  un  18.  Deiember  1878.) 


Auf  Vorschlag  des  Herrn  Prof.  Hoppe-Seyler  unter- 
suchte ich  die  Gährungsprodukte  der  Oxybuttersäure  und 
Oxybaldriansäure.  Diese  Säuren  wurden  aus  der  entsprech- 
enden Buttersäure  und  Baldriansäure  gebildet  durch  Erhitzen 
mit  Brom  in  zugeschmolzenen  Röhren,  Kochen  der  Brom- 
substitutionsprodukte mit  Natronlauge,  Einleiten  von  CO* 
zup  Sättigung  der  überschüssigen  Natronlauge,  Eindampfen 
zur  Trockne  auf  dem  Wasserbad,  Lösen  der  Natronsalze  in 
Alkohol  und  Fällen  durch  alkoholische  Ghlorzinklösung. 

Eine  Portion  der  gut  krystallisirten  Zinksalze  wurde  zur 
Analyse  genommen,  das  übrige  in  Wasser  gelöst,  ein  Strom 
H^  zum  Niederschlagen  des  Zinks  durchgeleitet,  und  die 
filtrirte  wässerige  Lösung  der  Oxysäuren  mit  kohlensaurem 
Kalk  versetzt,  heiss  filtrirt  und  zur  Krystallisation  gebracht. 

0,814  gr.  des  auf  diese  Weise  erhaltenen  oxybaldrian- 
sauren  Zinks  im  Luftbad  mehrere  Stunden  auf  167^—170® 
erhitzt,  verloren  0,039  Gewicht;  es  ergiebt  sich  daraus,  dass 
in  100  gr.  oxybaldriansaurem  Zink  5,03  Kry stall wasser  ent- 
halten sind. 

Die  Zinkbestimmung  gab  mir  folgendes  Resultat: 

In  100  gr.  oxybaldriansaurem  Zink  gefunden  21,9,  be- 
rechnet 21,7. 

Es  wurden  nun  von  dem  oxybaldriansauren  Kalk  12,031  gr. 
in  einem  Kolben  mit  200  G.  G.  Wasser  und  wenig  faulendem 
Fibrin  zusammengebracht  und  drei  Monate  lang  ruhig  der 
Gährung  überlassen.  Als  ich  nach  Ablauf  dieser  Zeit  die 
Flasche  öffnete,  zeigte  sich,  ohne  dass  es  mir  gelungen,  eine 
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• 

Erklärung  davon  zu  finden,  dass  die  Gährung  nur  geringe 
Intensität  erreicht  hatte. 

In  den  Gährungsprodukten  fand  ich  neben  kohlensaurem 
Kalk  eine  Säure,  deren  Bariumsalz  ich  nicht  gut  krystallisirt 
erhalten  konnte  und  deren  Untersuchung  einen  Gehalt  von 
42,8  Vo  Ba  ergab. 

Dieser  Gehalt  an  Barium ,  der  um  2  %  von  dem  des 
buttersauren-  Baryt  abweicht,  lässt  sich  nur  erklären  durch 
die  Annahme,  dass  neben  dem  buttersauren  Baryt  noch  ge- 
ringe Mengen  anderer  Säuren  und  am  wahrscheinlichsten 
von  Baldriansäure  gebildet  sei.  Diese  Säure  könnte  sich 
durch  die  Wirkung  des  nascirenden  Wasserstoffs  auf  die 
Oxybaldriansäure  bilden,  in  ähnlicher  Weise  wie  bei  der 
Gährung  des  äpfelsauren  Kalks  ein  Theil  dieser  Säure  zu 
Bernsteinsäure  reducirt  wird. 

Die  Bildung  der  Buttersäure  aus  der  Oxybaldriansäure 
lässt  sich  durch  folgende  Gleichung  darstellen: 

(G*H»0»)ÄCa  +  2H20  =  2GO«  +  4H«+(G*H^O«)aGa. 

Meine  Untersuchung  über  die  Gährungsprodukte  der 
Oxybuttersäure  ist  noch  nicht  beendet,  indess  hoffe  ich  bald 
im  Stande  zu  sein,  ihre  Resultate  mittheilen  zu  können. 

Strassburg,  den  14.  Dezember  1878. 


Ueber  die  Wirkung  des  Amylnitrits  auf  das  Blut 

von  Dr.  P.  Giacosa  aus  lyrea. 


(Der  Redaktion  übergeben  am  14.  Januar  1879.) 


Es  ist  von  den  Herren  Jolyet  und  Regnard  ')  vor 
einigen  Jahren  eine  Arbeit  publicirt  worden  über  die  Wir- 
kung von  Amylnitrit  auf  das  Blut  und  auf  die  Respirations- 
produkte. Was  das  Blut  betrifft,  fanden  die  Verfasser,  dass 
durch  die  Einathmung  von  Amylnitrit  seine  rothe  Farbe  in 
eine  dunkle  missfarbige  verwandelt  wird,  gleichzeitig  zeigte 
die  spektroskopische  Untersuchung,  dass  die  zwei  Oxyhämo- 
globin-Streifen  viel  schwächer  geworden  waren ,  und  im  Roth 
ein  deutlicher  schwarzer  Streif  aufgetreten  war.  Diese  abnor- 
men Erscheinungen  sind  in  dem  lebendigen  circulirenden,  so 
wie  in  dem  von  den  Gefässen  unmittelbar  nach  der  Einath- 
mung des  Amylnitrits  entnommenen  Blute  nach  einem  Tage 
vollständig  verschwunden,  unter  Wiederherstellung  der  nor- 
malen Eigenschaften. 

Welche  chemische  Veränderung  in  dem  Blutfarbstoffe 
bei  dieser  Wirkung  eingetreten  sei,  haben  die  Herren  Jolyet 
und  Regnard  nicht  genau  angegeben,  dies  auch,  soweit 
mir  bekannt  ist,  nicht  weiter  festzustellen  versucht;  deswegen 
unternahm  ich,  durch  die  folgenden  Versuche  diese  Frage 
zu  lösen. 

Es  wurde  einem  Hunde  die  Jugularis  blossgelegt,  dann 
Hess  ich  ihn  Dämpfe  von  Amybiitrit  einathmen,  bis  die  immer 
mehr  *  steigende  Frequenz  und  Unregelmässigkeit  des  Pulses 
zusammen  mit  bedeutender  Verlangsamung  der  Respiration 
und  erniedrigter  Reflexerregbarkeit  ein  Zeichen  gaben,  dass 
grössere  Gaben  tödtlich  sein  könnten. 


*)  Jolyet  et  Regnard  P.  Notes  sur  les  modifications  apportöes 
dans  les  produits  de  la  respiration  et  sur  le  sang  par  les  inhalations  de 
nitrite  d'amyle.    Gaz.  m6d.  de  Paris,  1876,  No.  29,  S.  340. 
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Das  Amylnitrit  wurde  vor  seiner  Anwendung  mit  Soda 
gewaschen,  bis  die  deutliche  Säurereaction,  die  mit  der  Zeit 
durch  die  freiwerdende  salpetrige  Säure  stets  hervorgerufen 
wird,  vollständig  verschwunden  war. 

Das  unmittelbar  nach  der  Operation  entnommene  Blut 
(es  wurde  damit  ein  kleines  erwärmtes  Kölbchen  bis  an 
den  Rand  gefüllt  und  gut  verstopft,  um  jeden  Niederschlag 
von  Wasser  an  den  Wänden  zu  vermeiden)  sah  ganz  dunkel 
aus:  es  gerann  vollständig;  das  helle,  sorgfaltig  abgegossene 
Serum  enthielt  keinen  Blutfarbstoff  in  Lösung;  die  Lösung 
der  Blutkörperchen,  durch  Extrahiren  des  Coagulums  mit 
Wasser  gewonnen,  besass  die  nämliche  dunkle  Farbe  wie  das 
Blut  und  zeigte,  spektroskopisch  untersucht,  zusammen  mit 
den  schwach  erscheinenden  zwei  Oxyhämoglobin-Streifen 
einen  deutlichen,  dunklen  Absorptionsstreif  im  Roth. 

Dass  hier  wirklich  keine  Lösung  des  Blutfarbstoffes  im 
Plasma  geschehen  war,  bewies  auch  die  Untersuchung  des 
einige  Stunden  später  von  dem  Hunde  entleerten  Harns,  denn 
dieser  enthielt  keine  Spur  von  Gallenfarbstoflfen  oder  anderen 
Zersetzungsprodukten  des  Blutfarbstoffs. 

Die  dunkle  wässerige  Lösung  der  Blutkörperchen,  die 
diese  spektroskopischen  Erscheinungen  gab,  mit  (NH*)«  S 
behandelt  und  mit  Luft  geschüttelt,  färbte  sich  heller,  und 
es  verschwand  der  Streif  im  Roth,  während  gleichzeitig  die 
Oxyhämoglobin-Streifen  deutlicher  sichtbar  wurden.  Diese 
letzte  Reaction  gab  den  Beweis  dafür,  dass  der  durch  die 
Wirkung  von  Amylnitrit  im  Blute  gebildete  Körper  Methä- 
moglobin ist  *). 

Es  wurde  nun  den  folgenden  Tag  demselben  Hunde 
eine  neue  kleine  Menge  Blut  entnommen  und  nachgewiesen, 
dass  es  wieder  die  normale  Farbe  und  die  normalen  Spek- 
tralerscheinungen besass ;  in  diesem  Punkt  also  stimmen  meine 
Erfahrungen  uberein  mit  dem,  was  Jolyet  und  Regnard 
gefunden  haben :  ihre  Behauptung  indess,  dass  der  Blutfarb- 
stoff seine  ursprüngliche  Spektralerscheinung  wieder  erhalte, 

^)  Hoppe-Seyler.  Weitere  Mittheilungen  über  die  Eigenschaften 
des  Blutfarbstoffs.    Diese  Zeitschrift,  II.  Bd.,  S.  152. 
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nachdem  das  Blut  24  Stunden  in  den  Gläsern  geblieben  ist, 
konnte  ich  nie  bestätigen.  Alle  die  Methämoglobin-Lösungen, 
die  ich  in  dieser  Versuchsreihe  erhalten  habe,  haben  die 
eigenthümUche  Farbe  und  den  Streif  im  Roth  bis  zum  Ein- 
treten der  Fäulniss  unverändert  behalten. 

Dieselbe  Wirkung  auf  den  Blutfarbstoff,  wie  das  Amrl- 
nitrit,  haben  die  salpetrige  Säure  und  das  Stickstoffdioxyd, 
wie  durch  die  folgenden  Versuchen  bewiesen  wird. 

5  G.  G.  einer  concentrirten  Lösung  von  salpetrigsaurem 
Natron  (diese  5  G.  G.  enthielten  0,702  gr.  NOa  Na)  einem 
Hunde  in's  Blut  injicirt  riefen  dieselben  Symptome  hervor, 
welche  ich  in  dem  ersten  Versuche  schon  beobachtete,  nur 
waren  sie  in  diesem  Fall  viel  heftiger  und  gefahrlicher;  die 
Färbung  und  die  Spektralerscheinungen  des  Blutes,  sowie 
sein  Verhalten  mit  (NH*)«  S  waren  vollkommen  dieselben  wie 
in  dem  ersten  Versuch  mit  Amylnitrit. 

Noch  heftiger  ist  die  Wirkung  des  Stickstoffdioxyds: 
die  rothen  Dämpfe  desselben,  durch  Einwirkung  von  rauchen- 
der Salpetersäure  auf  Kupferdrehspähne  und  Mischung  des  ge- 
bildeten NO  mit  Luft  dargestellt,  einem  Hund,  durch  eine  in  die 
Trachea  eingeführte  Ganule,  die  mit  zwei  Speck 'sehen  Ventilen 
vereinigt  war  (so  dass  die  Inspirations-  und  Exspirationsluft 
jede  ihre  eigene  Bahn  hatten),  zu  athmen  gegeben,  erzeugten 
so  heftige  und  drohende  Symptome  von  Seiten  des  Herzens 
und  der  Lungen,  dass,  trotzdem  man  die  Einführung  des 
Gases  vollständig  unterbrochen  hatte,  das  Thier  unter  plötz- 
lichem Lungenoedem  zu  Grunde  ging. 

Es  fanden  sich  bei  der  Obduktion  in  den  Lungen  zahl- 
rdche,  nadelkopfgrosse,  schwarze  hämorragische  Flecken  und 
im  Blute  deutlich  nachweisbares  Methämoglobin.  Ein  letzter 
Versuch  wurde  so  eingerichtet,  dass  die  Luft  zur  Einathmung 
nur  kleine  Mengen  NOa  enthielt;  ein  Kaninchen  konnte 
durch  eine  fest  um  die  Schnauze  gelegte  Kappe  verhällniss- 
massig  lange  Zeit  aus  dieser  Mischung  athmen,  ohne  beson- 
deren Nachtheil.  Auch  in  diesem  Falle,  freilich  in  viel 
kleineren  Mengen,  aber  doch  noch  immer  erkennbar,  war 
Methämoglobin  im  Blute  enthalten. 
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Die  allgemeine  Wirkung  der  höheren  Oxyde  des  Stick- 
stoffs auf  das  Oxyhämoglobin  im  Blute  entspricht  vollkommen 
der  Einwirkung  von  activem  Sauerstoff  ausserhalb  des  Orga- 
nismus, wie  sie  von  Hoppe-Seyler  beim  Durchleiten  von 
Ozon  und  Behandlung  des  Blutes  mit  Wasserstoff  im  stat. 
nasc.  erhalten  sind.  Da  jedoch  bei  diesen  geschilderten  Ver- 
suchen das  gebildete  Methämoglobin  nicht  gelöst  wird,  son- 
dern in  den  rothen  Blutkörperchen  haftet,  so  ist  anzunehmen, 
dass  es  sich  hier  noch  in  einer  lockeren  Verbindung  befindet. 

Die  Rückverwandlung  von  Methämoglobin  zu  Hämo- 
globin geschieht  durch  Reduktionsprocesse  und  ist  sehr  leicht 
ausfuhrbar:  die  Art  und  Weise  aber,  wie  dies  im  Orga- 
nismus geschieht,  ist  nicht  bekannt;  es  ist  zu  vermuthen, 
dass  die  Bedingungen  dazu  in  der  Leber  am  ehesten  zu 
finden  sind. 

Durch  die  Bildung  von  Methämoglobin  und  seine  leichte 
Ueberführung  in  Oxyhämoglobin  ist  man  im  Stande  zu  er- 
klären, wie  die  sonst  so  eingreifende  Wirkung  des  Amyl- 
nitrits  nur  eine  vorübergehende  ist;  es  würde  sicher  anders 
sein,  wenn  (wie  die  Herren  Jolyet  und  Regnard  zu  ver- 
muthen scheinen)  eine  tiefere  Spaltung  des  Oxyhämoglobins 
einträte  und  Hämatin  gebildet  würde.  Alle  die  Versuche, 
aus  Hämatin-  und  Globulinsubstanzen  Oxyhämoglobin  (Hämo- 
globin) wieder  zu  bilden,  sind  bis  jetzt  misslungen,  und  ein 
solcher  Process  dürfte  vielleicht  auch  in  Organismen  nicht 
stattfinden. 


Es  ist  mir  eine  angenehme  Pflicht,  hier  meinen  besten 
Dank  den  Herren  Prof.  Hoppe-Seyler  und  Dr.  Herter 
für  die  freundUche  Unterstützung  in  dieser  Arbeit  auszu- 
sprechen. 
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lieber  die  chemische  Zusammensetzung  der  Peptone 

von  Dr.  Albrecht  Kessel«  Assistenten  am  physiologisch-chemischen 

Institut  zu  Strassburg  i.  E. 


(Der  Redaktion  übergeben  un  34.  Janiuhr  1879.) 


Maly')  und  Henninger')  fanden  für  das  aschefreie 
Fibrinpepton  folgende  Zusammensetzung: 

GH  N 

Maly  ....       51,40  6,95  17,13 

u  \    51,58  7,02  __ 

Henninger  j   ^^  ^^  ^^^g  16,66 

während  die  Analysen  ®)  der  Chlor-  und  Calciumverbindung 
des  Fibrinpeptons  mich  zu  folgenden  Zahlen  für  die  Zusam- 
mensetzung des  freien  Peptons  führten: 

C  H  N  S 

48,97  7,06  15,14  1,16 

Die  Differenzen  zwischen  beiden  Werthen  konnten  auf 
verschiedene  Weise  erklärt  werden.  Entweder  giebt  das  freie 
Pepton  bei  110^  chemisch  gebundenes  Wasser  ab,  während 
die  Verbindung  des  Peptons  dieses  Wasser  bei  jener  Tem- 
peratur zurückbehält,  oder  es  entstehen  bei  der  Pepsinver- 
dauung anfangs  Produkte,  welche  die  von  Maly  und  Hen- 
ninger gefundene  Zusammensetzung  haben,  später  —  durch 
weitere  Hydratation  —  Produkte  mit  niederem  Kohlenstoff- 
gehalt. Für  die  erste  Annahme  spricht  die  von  Hofmeister.*) 
beobachtete  Thatsache,  dass  beim  Erhitzen  des  trockenen 
Peptons  eine  Anhydridbildung  stattfindet,  die  zur  Regeneration 


')  Pflflger's  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd.  IX,  S.  585. 
")  H  e  n  n  i  n  g  e  r ,  De  la  nature  et  du  röle  physiologique  des  pep- 
tones.    Paris  1878.  —  Gomptes  rendus,  t.  LXXXVI.  1464. 
•)  Pflüger's  Archiv,  Bd.  XIII,  S.  309. 
')  Diese  Zeitschrift,  Bd.  II,  S.  206. 
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von  Eiweiss  führen  kann;  für  die  zweite  Erklärung  der  Um- 
stand, dass  die  Präparate  von  Maly  und  Henninger  Pro- 
dukte schwächerer  Pepsinwirkung  waren,  als  die  meinigen. 
Maly  und  Henninger  wandten  eine  verdauende  Flüssigkeit 
an,  die  nach  Krasilnikoff's  Methode  gereinigt  war,  Hen- 
ning er  verdaute  überdies  mit  Schwefelsaure  während  zu 
meinen  Versuchen  ein  salzsaures  Infus  der  ausgewaschenen 
Magenschleimhaut  benutzt  wm*de. 

Um  die  Differenz  der  analytischen  Resultate  aufzuklären, 
wurde  ein  möglichst  aschefreies,  durch  24stündige  kräftige 
Pepsinwirkung  gewonnenes  Fibrinpepton  bei  120®  getrocknet 
und  dann  analysirt.  Wenn  der  erste  Fall  allein  die  Ursache  der 
Differenz  war,  musste  das  Präparat  die  von  Maly  und 
Henninger  gefundene  Zusammensetzung  haben ;  im  zweiten 
Fall  musste  der  Eohlenstoffgehalt  ein  niedrigerer  sein.  Der 
Wasserstoffgehalt  ist  nach  Henninger 's  Ausführungen  von 
geringerem  Interesse. 

Die  Pepsinlösung  bestand  aus  dem  salzsauren  Infus  einer 
zerhackten  und  dann  2 — 3  Stunden  lang  ausgewaschenen 
Schweinemagen-Schleimhaut.  Das  Fibrin  (mit  Wasser  aus- 
gewaschen) wurde  von  dieser  Flüssigkeit  schon  in  der  Kälte 
beim  Umschütteln  in  7 — 10  Minuten  gelöst.  Die  Lösung 
(enthaltend  4  pro  Mille  rauchende  Salzsäure)  wurde  24  Stunden 
lang  bei  38®  digerirt,  indem  öfter  einige  Tropfen  verdünnter 
Salzsäure  hinzugefügt  wurden.  Die  Flüssigkeit  wurde  dann 
mit  kohlensaurem  Baryt  versetzt,  eingedampft,  filtrirt.  Das 
weiter  bis  zur  Häutchenbildung  eingedampfte  Filtrat  wurde 
darauf  durch  Schwefelsäure,  die  in  geringem  Ueberschuss 
zugefügt  war,  vom  Baryt  befreit,  dann  mit  dem  3— 4fachen 
Volumen  wässerigen  Alkohols  versetzt  und  filtrirt,  das  alkoho- 
lische Filtrat  unter  Zusatz  von  kohlensaurem  Baryt  durch 
Destillation  vom  Alkohol  befreit,  filtrirt,  das  Filtrat  zur 
Syrupsconsistenz  eingedampft,  durch  Eintröpfeln  in  85  pro- 
centigen  Alkohol  gefallt;  der  Niederschlag,  welcher  neben 
dem  Pepton  viel  Chlorbaryum  enthielt,  in  Wasser  gelöst,  in 
den  Dialysator  gebracht  und  die  Dialyse  so  lange  fortgesetzt, 
bis  (nach  ungefähr  12  Tagen)  die  Reaction   auf  Chlor  imd 


60 

Baryum  im  Innern  des  Dialysators  verschwunden  wan  Alle 
48  Stunden  wurde  der  Inhalt  der  Diffusionszelle  auf  ein 
kleineres  Volumen  eingedampft.  Diese  Darstellung  wurde  bei 
Winterkälte  ausgeführt. 

Die  Lösung  des  so  erhaltenen  Peptons  wurde  einge- 
dampft und  bei  120®  getrocknet. 

Bei  der  analytischen  Untersuchung  dieser  Substanz  er- 
hielt ich  folgende  Werthe: 

I)  0,6590  gr.  Substanz  gaben  0,003  gr.  Asche;   Asche 

=  0,45%. 
II)  49,56  %  G  —  6,96  ^h  H. 

III)  49,25  %  C  -  7,05  %  H. 

IV)  49,32  %  C  —  6,76  %  H. 
V)  49,74  o/o  C  —  6,94  %  H. 

Mittel  Mittel 

für  aschehaltige  Substanz :  für  aschefreie  Substanz : 
C  49,47  49,69 

H    6,93  6,96 

Der  Unterschied  zwischen  diesen  Analysen  und  denen 
von  Maly  und  Henninger  lässt  sich  nicht  wohl  anders 
erklären,  als  durch  die  Annahme,  dass  das  Pepsin  auf  die 
anfangs  entstandenen  Produkte  weiter  einwirke  und  dass  die 
Zusammensetzung  der  Verdauungsprodukte  von  der  Stärke 
der  Pepsinwirkung  abhängt. 

Diese  Zahlen  bestätigen  wiederum  die  Ansicht,  dass  die 
Bildung  von  Pepton  aus  Eiweiss  durch  die  Einführung  der 
Elemente  des  Wassers  geschehe.  — 

Zum  Schluss  sei  hier  noch  einiger  Einwände  Erwähnung 
gethan,  die  von  Herth  ^)  gegen  meine  Untersuchungen  ge^ 
äussert  wurden. 

Herth  analysirte  Pepton,  weichesaus  Eiereiweiss  dar- 
gestellt war,  und  fand  für  den  Kohlenstoff  Zahlen,  die  nie- 
driger sind  als  die  von  Gay-Lussac  und  Th^nard, 
Mulder,  Scherer,  Dumas    und    Cahours,  Rühling, 


«^  Diese  Zeitschrift,  Bd  I,  S.  277, 
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Wurlz,  Theile  *)  für  das  Eiereiweiss  gefundenen,  zog  aber 
aus  seinen  Analysen  dei>  Schluss,  dass  das  Pepton  in  seiner 
Zusammensetzung  mit  der  Muttersubstanz  übereinstimmt. 
Wenn  diese  Abweichungen  zum  Theil  auch  nur  geringe  sind, 
so  durften  sie  schon  desshalb  nicht  übersehen  werden,  weil 
sie  alle  in  dieselbe  Richtung  fallen.  Die  Analysen  Herth's 
beweisen  die  Richtigkeit  der  Ansicht,  welche  Herth  be- 
kämpft: dass  das  Pepton  durch  Hydratation  aus  dem  Eiweiss 
entstehe. 

Das  von  mir  erhaltene  Resultat  ficht  Herth  an,  indem 
er  die  Annahme  macht ,  dass  meine  Präparate  während  der 
Darstellung  gefault  seien  und  dass  ich  Zersetzung  durch 
Baryt  erhalten  habe.  ^)  Beide  Annahmen  sind  rein  willkür- 
liche; eine  Discussion  derselben  wäre  mifruchtbar. 

Weiterhin  zweifelt  Herth  die  von  Lubavih  und  mir 
vertheidigte  Behauptung  an,  dass  die  Aschenbestandtheile 
(in  meinen  Versuchen  Chlor  und  Calcium)  in  einer  chemi- 
schen Verbindung  mit  dem  Pepton  sind.  Wie  aus  meinen 
Angaben  ersichtlich  ist,  hatte  ich  das  Verdauungsprodukt, 
welches  Salzsäure,  Kalk  und  Pepton  enthielt,  durch  Alkohol 
gefallt,  den  Niederschlag  in  Wasser  gelöst,  wiederum  durch 
Alkohol  gefällt  und  diese  Fällung  im  Ganzen  dreimal  wieder- 
holt. Der  bei  der  letzten  Fällung  erhaltene  Niederschlag 
enthielt  2,34  %  Chlor  und  5,68  %  Calcium.  Betrachtet  also 
Herth  die  Asche  meines  Peptons  nur  als  Verunreinigung,  so 
nimmt  er  an,  dass  ich  Chlorcalcium  als  solches  dreimal 
durch  Alkohol  gefallt  habe! 

Wenn  die  Löslichkeit  des  Chlorcälciums  in  Alkohol 
Herth's  Beachtung  entgangen  war,  so  hätte  ihn  doch  die 
Thatsache,  dass  in  der  Asche  meines  Präparates  das  Chlor 
zum  Calcium  nicht  annähernd  in  dem  Verhältniss  steht, 
welches  die  Formel  CaCla  verlangt;  darauf  aufmerksam  machen 
müssen,  dass  die  Asche  hier  in  irgend  einer  Weise  mit  dem 
Pepton  in  chemischer  Verbindung  sein  muss. 

>)  Gm elin -Kraut.    Handbuch  der  Chemie,  VII,  S.  2228. 
*)  Mit  Barytwasser  hatte  ich  nur  in  der  Kälte  behandelt,  vor  dem 
Erwärmen  wurde  mit  COa  neutralisirt. 
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Der  angeführte  Versuch  beweist  mit  voller  Sicherheit, 
dass  Chlor  und  Calcium  mit  dem  Pepton  verbunden  sind, 
und  ich  lege  auf  die  Thatsache,  dass  das  Pepton  fähig  ist, 
mit  Säuren  und  mit  Basen  zugleich  Verbindungen  einzu- 
gehen, desshalb  ein  besonderes  Gewicht,  weil  sie,  wie  bereits 
von  Lubavin  und  von  Hoppe-Seyler  hervorgehoben  ist, 
einerseits  eine  werthvolle  Analogie  zu  dem  Verhalten  der 
Amidosäuren  bietet,  andererseits  den  Verbrauch  von  Salz- 
säure bei  der  Verdauung  erklärt. 

Herth  wendet  sich  endUch  gegen  die  von  mir  ausge- 
sprochene Vermuthung,  dass  die  bisher  als  Pepton  analysirte 
Substanz  nicht  ein  chemisches  Individuum,  sondern  ein  Ge- 
misch sei.  Eine  Trennung  einzelner  Bestandtheile  lässt  sich 
durch  fractionirte  Alkoholfällung  nach  Herth 's  Versuchen 
nicht  bewirken.  Weiterhin  fällte  Herth  eine  Lösung  seines 
Präparates  mit  essigsaurem  Blei  und  Ammoniak,  um  zu 
untersuchen,  ob  die  einzelnen  Fraktionen  die  gleiche  Zusam- 
mensetzung haben  oder  nicht.  Die  Analysen  ergaben,  dass 
sie  weder  untereinander  noch  mit  der  Muttersubstanz  über- 
einstimmten. Herth  zieht  jetzt  nicht  den  Schluss,  dass  das 
von  ihm  analysirte  Pepton  ein  Gemisch  sei,  sondern  er  er- 
klärt die  abweichende  Zusammensetzung  dadurch,  dass  das 
Blei  zersetzend  gewirkt  habe.  (Bei  einem  Theil  dieser  Prä- 
parate war  die  Darstellung  in  der  Kälte  zu  Ende  geführt.) 
Eine  Analogie  für  diese  eigenthüihliche  Wirkung  des  Bleis 
führt  Herth  nicht  an.  —  Ich  kann  in  diesem  Versuche 
Herth's  nur  eine  Bestätigung  der  von  mir  ausgesprochenen 
Vermuthung  sehen.   — 

Durch  diese  Darlegung  glaube  ich  erwiesen  zu 
haben,  dass  die  Resultate  meiner  früheren  Ver- 
suche und  die  Schlussfolgerungen  daraus  durch 
Herth's  Angriffe  in  keinem  Punkte  berührt  werden. 


Ueber  das  Verhalten  der  Kalisalze  im  Blute 

von  6.  Bange. 


(Der  Ecd»ktl(»i  zngeguigen  am  16.  Januar.) 


In  einer  früheren  Mittheilung  ^)  hatte  ich  zur  Erklärung 
der  durch  meine  Versuche  festgestellten  Thatsachen  die  fol- 
gende Hypothese  über  das  Verhalten  der  Kalisalze  im  Blute 
aufgestellt : 

Wenn  die  aus  der  Nahrung  in's  Blut  resorbirte  Kali- 
menge so  gross  ist,  oder  die  Resorption  so  rasch  vor  sich 
geht,  dass  die  Ausscheidung  durch  die  Nieren  mit  ihr  nicht 
gleichen  Schritt  halten  kann,  wird  ein  Theil  der  Kalisalze 
von  den  Blutkörperchen  gebunden,  um  später  allmälig  (in 
den  Nierencapillaren  ?)  wieder  der  Zwischenflüssigkeit  zurück- 
gegeben und  ausgeschieden  zu  werden. 

Eine  Ansammlung  von  Kalisalzen  im  Plasma  wäre  dem 
Organismus  gefahrlich,  weil  die  Kalisalze  auf  die  Muskeln 
und  Nerven  als  heftiges  Gift  wirken.  —  Ich  dachte  mir  also, 
dass  die  Blutkörperchen  die  Muskeln  und  Nerven  vor  der 
Kalivergiftung  schützen.  —  Durch  die  vorliegende  Unter- 
suchung sollte  die  Richtigkeit  dieser  Hypothese  geprüft  werden. 

Falls  nämlich  den  Blutkörperchen  die  hypothetisch  an- 
genommene Eigenschaft  wirklich  zukäme,  so  wäre  es  mög- 
lich, dass  sie  dieselbe  auch  ausserhalb  des  Organismus 
bewahren.  —  Wir  wissen  ja,  dass  das  Blut  andere  wichtige 
Lebensfunktionen  noch  längere  Zeit  nach  Entfernung  aus  den 
lebenden  Gefassen  beibehält:  die  Funktionen  beim  respirato- 
rischen Gasaustausch,  die  amöboiden  Bewegungen  der  fsurb- 
losen  Zellen,  die  Funktionen  bei  der  Synthese  der  Hippur- 
saure  ')  etc.    Es  erschien  daher  denkbar  und  möglich,  durch 


')  Z.  f.  Biol.  1873.    IX.,  129. 

*)  Gonf.  Bunge  u.  Schmiedeberg.    Ueb.  d.  Bild.  d.  Hippur- 
s&are.    Arch.  f.  experim.  Pathol.  u.  Pharmak.  1876.  VI.  250—255. 
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Versuche  ausserhalb  des  Organismus  die  Richtigkeit  der 
obigen  Hypothese  zu  prüfen.  Es  sollte  defibrinirtes  Blut  mit 
einer  Lösung  von  Kalisalzen  versetzt  und  durch  Analyse  der 
so  entstehenden  Zwischenflüssigkeit  einerseits  und  des  ur- 
sprünglichen Blutes  andererseits  entschieden  werden,  ob  die 
dem  Blute  zugesetzten  Kalisalze  vollständig  oder 
theilweise  von  den  Körperchen  aufgenommen 
werden  oder  ob  sie  in  der  Zwischenflüssigkeit 
verbleiben.  — 

1402,0  gr.  defibrinirten  Rinderblutes  werden  mit  50  C.  G. 
=  5S,64  gr.  einer  Lösung  von  phosphorsaurem  und  kohlen- 
saurem Kali  versetzt.  Die  Lösung  war  durch  Vermischen 
einer  Lösung  von  kohlensaurem  Kali  mit  einer  Lösung  von 
freier  Phosphorsäure  dargestellt.  Sie  enthielt  in  50  C.  C. 
genau  2  gr.  KaO  und  0,5  gr.  PaOs.  Die  Hälfte  dieser  Quan- 
tität (25  G.G.)  wurde  eine  Stunde  nach  dem  Schlachten  des 
Thieres  dem  Blute  zugesetzt.  Das  Zusetzen  geschah  sehr 
allmälig  tropfenweise  unter  fortwährendem  ümschütteln  des 
in  einem  enghalsigen  Ballon  befindlichen  Blutes.  Nach  Ver- 
lauf einer  zweiten  Stunde  wurden  wiederum  25  G.  G.  in  der- 
selben Weise  zugesetzt.  Darauf  wurde  das  Blut  einen  Tag 
lang  bei  Zimmertemperatur  in  dem  verschlossenen  Ballon 
stehen  gelassen  und  während  dieser  Zeit  ab-  und  zu  ge- 
schüttelt. 23  Stunden  nach  dem  Zusatz  der  ersten  Kalisalz- 
menge wurde  das  Blut  auf  die  Gentrifuge  gebracht.  Die 
durch  das  Gentrifugiren  gewonnene  Zwischenflüssigkeit  zeigte 
genau  dieselbe  Farbe,  wie  das  durch  Gentrifugiren  des  ur- 
sprünglichen Blutes  gewonnene  reine  Serum  und  lieferte  bei 
der  Fällung  mit  Alkohol  einen  schneeweissen  Eiweissnieder- 
schlag.  Es  war  also  kein  Hämoglobin  in  die  Zwischen- 
flüssigkeit übergegangen.  In  dieser  Zwischenflüssigkeit  wurde 
das  Eiweiss,  das  Kali,  das  Natron,  die  Phosphorsäure  und 
das  Ghlor  bestimmt.  Zugleich  wurde  das  ursprüngliche,  nicht 
mit  Kalisalzen  versetzte  Blut  nach  der  in  meiner  früheren 
Mittheilung  ^)  beschriebenen  Methode  analysirt.  Das  Ergebniss 
der  Analyse  war  folgendes: 


')  Z.  f.  Biol.  1876.  Xn.  191. 


§1  0.4175»/,  Na.  0    J^  5  ^' 0  I  «'«^^ '/' '^' «' 
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üraprlBKlielieg  deflbrlnlrtes  GeBanuntUnt. 

6,0i60gr.gaben  1,0583 Eiwei8s+Hainoglobin  =  17,59*>/»  I  17,62 "/«  Eiweiss 
9,6420  »       .      1,7007  »  =  17,64  «,0  (  +  Hämoglobin. 

42,361  gr.  gaben  0,3124  KCl  +  Na  Gl;  daraus  0,1425  KiPtCl.. 
46,274   »       »       0,3422  »  »       0,1519        » 

daraus  berechnet: 

0,3374  •/,  Na.  Ol  .  „„„  „  „    „     0,0650  "/•  K.  0  |  .  ^--  „    v  n 
0,3369  >  Na.  ol  "'^^^  ''  ^"^  ^     0,0629  >  K.  0  |  ^'^^  >'  ^'  ^^ 

29,537  gr.  gaben  0.3383  Ag  Gl  =  0,2832  •/.  Gl  j 

46,068    .        »      0,5267       .      =  0,2827  •/.  Gl  \  "'^"   '*  ^• 

29,537  gr.  gaben  0,016!»  Mg,  P.  0,  =  0,0366  •/»  F.  O.  /  .  ..„  ,,    p  ^ 
46,068    .        .      0,0268         »         =  0.0372  •/.  P.  0.  j  *^'^^  ''  ^'  °- 

Semin« 

5,3005  gr.  gaben  0,4161  Eiweiss  =  7,85  Vo  \  „  ^  0/  v\^.\aa^ 
4,5896  »    *   0,3588   »    =  7,82  %   j  ''^  "  ^''^^'^' 

37,183  gr.  gaben  0,3110  K  Gl  +  Na  Gl;  daraus  0,0575  EtPtGl«. 

40,080  »    »   0,3337     »        »   0,0619 
daraus  berechnet: 
0,4185  «/o  Nat  0 
0,4164  ^lo  Na« 

32,673  gr.  gaben  0,4671  Ag  Gl  =  0,3535  •/o  Gl  1      ^i  ri 
35,808  »    »   0,5090   >   =  0,3514  »/o  Gl  )  "'"^^   '• 

32,675  gr.  gaben  0,0092  Mg.  P.  Ot  =  0,0180  %  F.  0«  i  „  .^j..  0/  p  n 
35,808  *    »   0,0108    »    =  0,0193  «/o  Pa  0.  )  "'"^^'  '"  *^"  •• 

Blutkörperchen. 

5,0537  gr.  Blut,  durch  Gentrifugiren  mit  Kochsalzlösung  vom  Serum 
befreit,  gaben  0,6130  Eiweiss  +  Hämoglobin 

=  12,13  °/o  j  12,10  >  Eiweiss 
5,1030  gr.  gaben  0,6159  Eiw.  +  Hämogl.  =  12,07  <>/o  i   +  Hämoglobin. 

Semm  des  mit  Kallsalslösimg  yergetzten  Blutes. 

7,1500  gr.  gaben  0,5155  Eiweiss  =  7,21  »/o  |  0/, 

8,8840  »        >      0,6382       »        «=  7,18  «/o  )    '      ' 

38,266  gr.  gaben  0,4060  KCl  +  Na  Gl;  daraus  0,^95  KiPtGU. 

82,163  »        »      0»8426  »  »       0,3730         » 

daraus  berechnet: 

0,3768  «/o  Na.  0  (  ^  q.-.  0,    Wo  o    ^'^214  %  K.  0  j  ^  ^   0/^  K.  O 
^3772  Vo  Na.  0  I  ^'^^^^  '^  ^^  ^    0,2235  >  K.  0  1  ^'^^  '*  ^  ^• 

32,248  gr.  gaben  0,4402  AgGl  =  0,3375  «/o  Gl  j  ^  „/^  ci 

37,647   >        »      0,5198     »      =  0,3414  >  Gl  >    ' 
32,248  gr.  gaben  0,0365  Mg.  P.  0,  =  0,0723  «/o  P.  0.     j  ^     ^3  0/^  p,  0, 
37,647    >        *      0,0425         >         =  0,0722  •/o  P.  0.     I    ' 

ZeitaebrUt  t  physiol.  Gbemie,  111.  ^ 
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Das  Verhältniss  des  Serum  zu  den  Körperchen  im  ur- 
sprünglichen Blule  berechnet  sich  aus  den  Eiweissbestim- 
mungen  folgendermassen  ') : 

17,62  —  12,10 


7,84 


.  100  =  70,41%  Serum. 


Das  ursprüngliche  Blut  hatte  also  folgende  Zusammen- 
setzung : 

Auf  1000  Blut  kommen: 


295,9  Körperchen. 
121,0    Eiweiss  +  Hämoglobin, 
0,43  KaO, 
0,43  NaaO, 
0,35  Gl, 
0,24  P2O6. 

Auf  1000  Körperchen 

kommen: 

408,9    Eiweiss  H-  Hämoglobin 

1.45  K2O,     . 

1.46  Na20, 
1,18  Gl, 


704,1  Serum. 
55,2     Eiweiss, 

0,21  K2O, 

2,94  Na20, 

2,48  Gl, 

0,13  P2O6. 

Auf  1000  Serum 
kommen: 
78,40  Eiweiss, 
0,30  K2O, 
4,18  Na20, 
3,53  Gl, 
0,19  P2O6. 


0,80  P2O5. 

Es  wurden  also  1402,0  gr.  des  so  zusammengesetzten 
Blutes  mit  50  G.  G.  =  52,64  gr.  Kalisalzlösung  versetzt. 

1409  0 
1402,0  gr.  Blut  enthielten  i^^ .  70,41  =  987,15  Serum. 

Zu  987,15  Serum  waren  also  52,64  gr.  Kalisalzlösung  hin- 

52  64 
zugekommen.     Auf  100  Serum  kamen  also  5^r=  .  100  = 

5,33  gr.  Kalisalzlösung. 

Nehmen  wir  an,  dass  gar  keine  Diffusion  zwischen  den 
Körperchen  und  der  Zwischenflüssigkeit  Statt  gehabt  hat,  so 
müssen  105,33  gr.  der  neu  gebildeten  Zwischenflüssigkeit 
100  gr.  des  ursprünglichen  Serums  entsprechen  und  folgende 
Zusammensetzung  haben: 


»)  Conf.  Z.  f.  Biol.  1876.  XII.  191. 
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100  Seraineath.7,8i  Ei  weiss  0,0298  K>0  0,41 75  Na*  0  0,352501  0,0187  PaO. 

5,38  KalisalzlösuDg  enth.  0,2025  K,0 0,0506  PtO, 

105,33  Zwischenflüssigkeit 

enthielten  7,84  Eiweiss    0,2323 K.0  0,4175  Na.O  0,8525  Gl  0,0693  P.O. 

Mit  den  so  berechneten  Zahlen  wollen  wir  die  durch 
die  Analyse  der  Zwischenflüssigkeit  gefundenen  Zahlen  ver- 
gleichen :  wir  hatten  gefunden  7,20  %  Eiweiss ,  0,2225  ®/o 
KiO,  0,3770%  NaaO,  0,3395  %  Gl,  0,0723  %  PaOs.  Rechnen 
wir  diese  procentischen  Zahlen  um  auf  105,33  gr.  der  Zwi- 
schenflüssigkeit, so  finden  wir: 

105,33  Zwischenflüssigkeit  enthalten:  7,58  Eiw.,  0,2344  K2O, 
0,3971  NaaO,  0,3576  Gl,  0,0762  PaOs. 
Der  durch  die  Analyse  gefundene  Eiweissgehalt  ist 
etwas  geringer  als  der  berechnete.  Diese  Thatsache  glaube 
ich  nur  dahin  deuten  zu  dürfen,  dass  etwas  Wasser  aus  den 
Zellen  in  die  Zwischenflüssigkeit  getreten  ist.  Ein  üebergarig 
von  Eiweiss  aus  der  Zwischenflüssigkeit  in  die  Körperchen 
ist  nicht  anzunehmen.  Legen  wir  der  vorliegenden  Betrach- 
tung dieselbe  Annahme  zu  Grunde,  welche  die  Voraussetzung 
bildete  bei  unserer  Methode  der  Blutanalyse,  nehmen  wir 
an,  dass  ein  Austausch  von  Eiweissbestandtheilen  zwischen 
den  Körperchen  und  der  Zwischenflüssigkeit  nicht  stattgehabt 
hat  *),  so  können  wir  aus  dem  Eiweissgehalt  der  nach  Zusatz 
der  Kalisalzlösung  gebildeten  Zwischenflüssigkeit  berechnen, 
eine  wie  grosse  Menge  dieser  Flüssigkeit  100  gr.  des  ursprüng- 
lichen Serums  entspricht: 

100 

i^.  7,84=  108,89. 

108,89  gr.  der  Zwischenflüssigkeit  entsprechen  also 
100  gr.  Serum  und  enthalten,  wie  sich  aus  den  Ergebnissen 
der  Analyse  berechnet: 

0,2423  KaO,  0,4105  NaaO,  0,3697  Gl,  0,0787  PsOb. 
Auf  der  folgenden  Tabelle  stellen  wir  die  so  gewonnenen 
Zahlen  übersichtlich  zusammen: 


'j  Die  Richtigkeit  dieser  Voraussetzung  ist  nach  den  Ergebnissen 
meiner  früheren  Untersuchung  kaum  zu  bezweifeln.  Conf.  Z.  f.  Biol. 
1876.  XII.  196,  198  u.  200. 
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Unter  der  Voraiu- 

■etsuDg,  dasB  ketn  A«s- 
taaach  y.  Be«t«ndiheilen 

In  106.88  gr.  Zwi- 

In  lOM*  Sr*  Zwiachen- 

«wlMstaen  den  Körperclien 

floMigkeit  (nach  dem 

■ 

und  der  Zwiochen- 

sohenfloBsigkeit 

ElweiMgehalt  die  100  gr. 

1 

flÖBElgkeit  ctott  gehftbt, 
feerMhacft:    106^  Zwi- 

dareh  die  kmalju 

Sermn  entsprechende 

1 

scbenflÜMigkeit  ent- 

fvAuideH: 

Menge)  dmreh 

■prechen  100  Benun 

dl«  laalyM  gefkmdeB: 

und  enthalten: 

Eiweiss. 

7,84 

7,58 

7,84  • 

K.0 

0,23<2 

0,234 

0,242 

Na.  0 

0,418 

0,397 

0,411 

Cl 

0,353 

0,358 

0,370 

P.O. 

0,069 

0,076 

0,079 

Es  folgt  aus  diesen  Zahlen,  dass  wenn  ein  endosmo- 
tischer  Austausch  von  Salzen  zwischen  den  Blutzellen  und 
der  Zwischenflüssigkeit  überhaupt  stattgehabt  hat,  derselbe 
jedenfalls  nur  ein  sehr  unbedeutender  gewesen  sein  kann. 
Auf  die  Differenzen  zwischen  den  für  die  Phosphorsäure 
berechneten  und  gefundenen  Zahlen  möchte  ich  kein  Gewicht 
legen,  weil  die  zur  Analyse  eingeäscherten  Mengen  für  eine 
genaue  Bestimmung  der  Phosphorsäure  zu  gering  waren. 
Die  Differenzen  in  den  übrigen  Zahlen  aber  liegen  fast  inner- 
halb der  unvermeidlichen  Fehlergrenzen.  Mit  Sicherheit 
können  wir  aus  den  Zahlen  schliessen,  dass  kein  Kali  aus 
der  Zwischenflüssigkeit  in  die  Blutkörperchen  übergetreten 
ist.  Wir  können  vielleicht  sogar  schliessen,  dass  umgekehrt 
eine  geringe  Menge  Kali  nebst  etwas  Chlor,  Phosphorsäure 
und  Wasser  aus  den  Blutzellen  in  die  Zwischenflüssigkeit 
dififundirt  ist.  Diese  Menge  aber  ist  jedenfalls  eine  sehr 
geringe. 

Die  dem  Versuche  zu  Grunde  gelegte  Frage 
muss  also  entschieden  verneint  werden:  es  wird 
unter  den  in  dem  Versuche  eingehaltenen  Bedin- 
gungen kein  Kali  aus  der  Zwischenflüssigkeit 
in  die  Blutkörperchen  aufgenommen. 

Auf  das  Verhalten  der  Blutzellen  im  circulirenden  Blute 
gestattet  das  Ergebniss  des  Versuches  allerdings  keinen  sichern 
Schluss.  Die  Bedingungen  können  dort  ganz  andere  sein. 
Die  Frage  nach  der  Haltbarkeit  der  im  Eingange  dieser  Ab- 
handlung erwähnten  Hypothese  bleibt  daher  unentschieden. 
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Beachtenswerth  scheint  mir  an  dem  vorliegenden  Ver- 
suche das  Ergebniss,  dass  die  Blutzellen  trotz  der 
tiefgreifenden  Veränderung  in  der  Zusammen- 
setzung der  umgebenden  Flüssigkeit  und  trotz 
der  2Bstündigen  Einwirkung  dieser  veränderten 
Zwischenflüssigkeit  dennoch  mit  so  grosser  Zähig- 
keit^hre  ursprüngliche  Zusammensetzung  fast  un- 
verändert bewahrt  haben. 

Wir  sehen  auch  an  diesem  Beispiele  wiederum,  dass 
die  Stoffwechsel  Vorgänge  in  den  lebenden  Geweben  nicht 
einfach  den  Gesetzen  der  Diffusion  und  Endosmose  folgen, 
dass  jedes  Gewebselement,  jede  Zelle  die  Fähigkeit  besitzt, 
gewisse  Stoffe  anzuziehen,  in  sich  aufzuspeichern  und  mit 
2ähigkeit  festzuhalten,  andere  dagegen  abzuscheiden  und  da- 
durch unabhängig  von  der  umgebenden  Flüssigkeit  die  Zu- 
sammensetzung zu  bewahren,  deren  sie  zur  Verrichtung  der 
Funktionen  bedarf,  welche  ihr  nach  dem  Prinzip  der  Arbeits- 
theilung  im  Gesammtorganismus  zugewiesen  sind.  Worauf 
diese  Fähigkeit  beruht,  ist  uns  vorläufig  noch  ein  vollstän- 
diges Räthsel. 


Die  vorliegende  Untersuchung  wurde  im  physiologischen 
Laboratorium  zu  Dorpat  aus  geführt.  Herrn  Prof.  Alexander 
Schmidt,  welcher  mir  alle  Hülfsmittel  dieses  Institutes  in 
unbeschränktester  Weise  zur  Verfugung  stellte,  sage  ich  hier- 
mit meinen  wärmsten  Dank. 


Ueber  Stickstoffbestimmung  im  Harn. 

von  Wold.  Sehröder. 


(Der  B«d»ktioii  zugegangen  am  25.  Januar.) 


Die  Methode  von  C.  Voit,  den  Gesammtslickstoflf  im 
Harn  zu  bestimmen,  indem  man  eine  aliquote  Harnmenge 
auf  ausgeglühtem  reinem  Quarzsand  im  Vacuum  zur  Trockne 
bringt,  und  die  so  gewonnene  Trockensubstanz  nach  der 
Methode  von  Will-Varrentrapp  verbrennt,  muss  bei  stark 
saurem  Harn  richtige  Zahlen  geben.  Bei  schwach  saurem 
Harn  können  durch  Entweichen  von  Ammoniak  die  Resul- 
tate zu  niedrig  ausfallen,  denn  aus  schwach  saurer  Lösung 
findet  beim  Einengen  ein  Verlust  von  Ammoniak,  das  durch 
Dissociation  frei  geworden,  statt.  Bei  alkalischem  Harn  muss 
der  StickstoflFwerth  sicher  zu  niedrig  ausfallen.  Diesem  Stick- 
stoflfverlust  kann  man  durch  Ansäuern  des  Harns  vor  dem 
Eintrocknen  leicht  vorbeugen,  wie  es  wohl  auch  von  denen, 
die  diese  Methode  ersonnen  oder  angewandt,  geschehen  sein 
wird.  Dennoch  erscheint  es  wünschenswerth ,  auf  weniger 
umständlichem  Wege  den  Harn  zur  Trockne  zu  bringen, 
ohne  die  Genauigkeit  der  Resultate  zu  beeinträchtigen. 

Es  ist  a  priori  wahrscheinlich,  dass  falls  man  den  Harn 
auf  dem  Wasserbad  unter  Zusatz  einer  nichtflüchtigen  stick- 
stofffreien starken  Säure  eindampft,  kein  stickstoffhaltiger 
Körper  in  wägbarer  Menge  entweichen  kann,  indem  alles 
freiwerdende  Ammoniak  durch  die  Säure  gebunden  wird. 
Ein  Fehler  könnte  nur  durch  die  Anwesenheit  einer  grösseren 
Menge  einer  flüchtigen  stickstoffhaltigen  Säure  entstehen,  die 
durch  Massenwirkung  ausgetrieben  werden  würde.  Eine 
solche  im  Harn  vorkommende  Säure  ist  die  Rhodanwasser- 
stoffsäure.  Sie  ist  jedoch,  den  darauf  bezüglichen  Unter- 
suchungen zufolge,  in  so  geringer  Menge  in  demselben  vor- 
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banden,  dass  ihr  Entweichen  die  für  3—5  Cc.  Harn  gewon- 
nene StickstofTzahl  nicht  beeinflussen  kann. 

Es  sollte  mithin  die  Frage  entschieden  werden,  ob  die 
Stickstoffwerthe,  die  man  für  Harn  erhält,  der 
unter  Säurezusatz  im  Vacuum  zur  Trockne  ge- 
bracht war,  übereinstimmen  mit  den  Zahlen,  wie 
sie  sich  ergeben,  wenn  derselbe  Harn  unter  Säure- 
zusatz auf  dem  Wasserbade  bei  100®  eingedampft 
wurde. 

Säurezusatz  musste  in  beiden  Fällen  stattfinden,  und 
wurde  hiezu  Oxalsäure  gewählt,  von  der  c.  0,5  gr.  auf  je 
5  Gc.  des  betreffenden  Harns  zugefügt  wurden.  Die  auf 
beiden  Wegen,  Eintrocknen  im  Vacuum  und  auf  dem  Dampf- 
bade, erhaltenen  Gesammttrockensubstanzen  (Trockensubstanz 
des  Harns  +  Säure  +  Gyps  oder  Quarzsand)  wurden  nach 
Will-Varrentrapp's  Methode  verbrannt  und  das  Ammo- 
niak als  Platinsalmiak  gewogen. 

Washburne^)  hat  denselben  Weg,  wie  ich,  einge- 
schlagen. Doch  halte  ich  es  nicht  für  überflüssig,  meine 
Beobachtungen  über  die  Anwendung  derselben  Methode  mit- 
zutheilen,  da  Washburne  der  im  Vacuum  eingetrockneten 
Harnportion  keine  Säure  zugesetzt  und  nicht  bemerkt,  ob  er 
die  Stickstoff bestimmungen  nach  Will-Varrentrapp  unter 
Einhaltung  aller  Bedingungen  angestellt,  die  der  Untersuchung 
von  Makris*)  zufolge  erfüllt  sein  müssen,  damit  die  ge- 
wonnenen Resultate  als  durchaus  zuverlässige  anzusehen  sind. 

Ich  habe  die  von  Makris  angegebenen  Vorsichtsmass- 
regehi  stets  befolgt.  Das  Hauptaugenmerk  muss  auf  eine 
möglichst  innige  Mischung  des  Hampulvers  (Gyps  +  eingetr. 
Harn)  mit  dem  Natronkalk  gerichtet  sein.  Der  Ammoniak- 
salze wegen  muss  das  Mischen  im  Rohre  mit  dem  Mischdraht 
vorgenommen  werden.  Am  zweckmässigsten  mischt  man 
dem  zur  Analyse  abgewogenen  Harnpulver  etwas  ausge- 
glühten Eienruss  ')   oder  ein  anderes  stickstofffreies   Färbe- 

')  Bull,  de  soc.  chim.,  tome  XXV,  p.  498. 
•)  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.,  Bd.  184,  S.  371. 
')  Es  hatte  sich  derselbe  beim  Glühen  mit  Natronkalk  als  stick- 
stofifrei  erwiesen. 
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mittel  bei;  füllt  den  Zucker  +  Natronkalk  in's  Ende  des 
Rohres  (2  Gm.) ,  darauf  eine  3  Cm.  lange  Schicht  reinen 
Natronkalk,  und  schüttet  nun  abwechselnd  Harnpulver  und 
Natronkalk  in  die  Röhre,  so  dass  das  farbige  Pulver  in 
Schichten  durch  "/s  der  Röhre  zwischen  dem  Natronkalk 
li^.  Dann  ist  es  leicht,  mit  dem  Draht  eine  Mischung  zu 
erzielen,  deren  Gleichmässigkeit  sich  durch  das  beigemengte 
Färbemittel  leicht  beurtheilen  lässt. 

10  Gc.  Menschenharn  wurden  in  einer  gewogenen  Schale 
mit  ausgeglühtem  Quarzsand  +  Oxalsäure  im  Vacuum  zur 
Trockne  gebracht.  Eine  nochmalige  Wägung  ergab  das  Ge- 
wicht der  Gesammttrockensubstanz,  Dieselbe  wird  möglichst 
vollständig  aus  der  Schale  entfernt,  was  sich  sehr  leicht  aus- 
fuhren lässt,  in  einer  Reibschale  innig  gemischt  und  aliquote 
Mengen  zur  Analyse  verwandt. 

54,3911  gr.  Trockensubstanz  =  10  Gc.  Harn. 

17,7683  gr.  davon  gaben  0,2466  Platinsalmiak  (bei  120« 
getrocknet). 

10  Gc.  desselben  Harns  auf  dem  Damplbade  mit  Oxal- 
säure -h  ausgeglühtem  Quarzsand  zur  Trockne  gebracht  gaben 
52,5813  Trockensubstanz. 

14,0062  gr.  gaben  0,2416  Platinsalmiak. 
13,6162    >        »       0,2342  » 

Es  enthielt  also: 

Im  Vacuum  ein-     Auf  dem  Wasserbad 
gedampft  eingedampft 

1  Liter  Harn  =   5,67  N  5,69  N 

5,67  N 
Von  der  Anwendung  des  Quarzsands  nahm   ich  bald 
Abstand,  da  bei  seiner  Anwendung  die  Verbrennungsröhren 
leicht  springen,  und  gebe  ich  dem  Gyps  und  schwefelsauren 
Baryt  vor  ersterem  bei  weitem  den  Vorzug, 

15  Gc.  Menschenharn  mit  Gyps  +  Oxalsäure  auf  dem 
Dampfbade  zur  Trockne  gebracht,  gaben  31,3007  Trocken- 
substanz. 

a)  2,6001  hiervon  gaben  0,3844  Platinsalmiak, 

b)  2,4487      »  »       0,3653  » 
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25  Cc.  desselben  Harns  mit  Gyps  +  Oxalsäure  im  Va- 
cuiun  eingetrocknet  gaben  54,3969  gr. 

a)  3,1303  gaben  0,4462  Platinsalmiak. 

b)  3,3813      >      0,4474  > 

Es  enthielt  also: 

Auf  dem  Dampfbad         Im  Vacunm  ein- 
eingetrocknet getrocknet 

1  Liter  Harn  =  19,34  N  19,44  N 

19,50  N  19,26  N 

Im  Mittel  =  19,42  N  19,35  N 

15  Gc.  Menschenharn  mit  Gyps  +  Oxalsäure  auf  dem 
Dampfbad  eingetrocknet  gaben  33,6283  gr. 

a)  4,0710  gr.  hiervon  gaben  0,4115  Platinsahniak. 

b)  4,0655    ^         >  >       0,4171  i 

20  Cc.  desselben  Harns  mit  Gyps  +  Oxalsäure  im  Va- 
caum  eingetrocknet  gaben  49,2846  gr. 

3,3855  gr.  hiervon  gaben  0,3116  Pktinsalmiak. 

Es  enthielt  demnach  an  N: 

Im  Wasserbad  ein-      Im  Vacuum  ein- 
getrocknet getrocknet 

1  Liter  Harn  =  a)  14,20  14,26 

b)  14,24  

Im  Mittel  =        14,22  =  14,26 

Die  auf  beiden  W^en  gewonnenen  Resultate  zeigen  so 
gute  Uebereinstimmung,  als  sich  bei  den  unvermeidlichen 
Fehlerquellen  überhaupt  erwarten  lässt,  und  muss  somit  die 
eingangs  gestellte  Frage  bejaht  werden. 


Die  Seegen'sche  Methode  wird  neuerdings  häufig 
zur  Bestimmung  des  Gesammtstickstoffs  des  Harns  benutzt, 
ohne  dass  meines  Wissens  nachuntersucht  wäre,  wie  genau 
die  mittelst  ihrer  Anwendung  gewonnenen  Zahlen  sind. 

Washburne^)  behauptet,  die  Seegen'sche  Methode 
sei  gänzlich  unbrauchbar,  weil  erstlich  die  Ballons,  wenn  sie 
bis  zur  Rothgluth  erhitzt  wurden,  meistens  sprängen,  un^ 

')  I.  c, 
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sich  zweitens  derivirle  Ammoniake  in  der  vorgeschlagenen 
Säure  vorfanden,  weil  die  Menge  des  Natronkalks,  mit  dem 
der  Harn  überschichtet  werde,  nicht  ausreiche,  mn  vollstän- 
dige Zerlegung  bis  zum  Ammoniak  zu  bewirken.  Zahlen- 
belege führt  er  für  diese  Ansicht  nicht  an. 

Ich  habe  einige  Bestimmungen  des  Stickstoffs  im  Harn 
nach  Seegen  gemacht  und  sie  mit  den  nach  Will-Varren- 
trapp's  Methode  erhaltenen  Zahlen  verglichen.  Was  die 
Verbrennung  nach  Seegen  betrifft,  so  bemerke  ich,  dass 
man  anfangs  mit  der  Steigerung  der  Hitze  sehr  vorsichtig 
sein  muss.  Beginnt  man  gleich  mit  starker  Flamme,  so  tritt 
die  Entwickelung  von  Ammoniak  und  Wasserdampf  so  ener- 
gisch ein,  dass  leicht  sich  Ammoniak  der  Bestimmung  ent- 
zieht. Es  hat  dies  wahrscheinlich  seinen  Grund  in  dem 
leichten,  schon  unter  100®  stattfindenden  Uebergang  des 
Harnstoffs  in  Ammoniak  und  Eohlensäiu'e. 

Nach  beendeter  Verbrennung  wurde  mindestens  eine 
Stunde  lang  Luft  durch  den  Ballon  aspirirt,  während  welcher 
Zeit  man  die  Feuerung  unter  dem  Ballon  fortsetzt,  da  sonst 
der  erkaltete  Natronkalk  hartnäckig  etwas  Ammoniak  zu- 
rückhält. 

Ich  empfehle  den  Theil  der  eisernen  Hülle  des  Ballons, 
der  den  Mantel  eines  abgestumpften  Kegels  darstellt,  so  mit 
einem  Scharnier  versehen  zu  lassen,  dass  der  Mantel  durch 
eine  vertikale  Ebene  gespalten  wird  und  sich  auseinander- 
schlagen lässt.  Man  ist  so  im  Stande,  den  Ballon  sofort, 
nachdem  man  ihn  gefüllt,  zu  verschliessen,  und  nicht  genö- 
thigt,  ihn  in  die  Hülle  einzubetten  und  dann  erst  den  Kork 
darauf  zu  setzen.  Ich  zog  über  das  knieförmig  gebogene 
Glasrohr,  durch  welches  die  Verbrennungsprodukte  in  die 
Säure  geleitet  werden,  ein  Kautschoukröhrchen ,  das  ich  mit 
einem  luftdicht  schliessenden  Klemmer  verschloss.  Man  setzt 
den  Kork,  in  den  die  beiden  Glasröhren,  die  so  keine  Gom- 
munikation  nach  Aussen  haben,  eingefügt  sind,  möglichst 
rasch  nach  der  Füllung  des  Ballons  auf,  bettet  in  die  Hülse 
ein,  verbindet  das  freie  Ende  des  Kautschoukröhrchens  mit 
dem   Will-Varren trapp 'sehen   Kugelapparat   und   öffnet 
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jetzt  erst  den  Klemmer.    Als  Feuerung  benutzte  ich  zuerst 
eine  Berzeliuslampe,  dann  Eohlenfeuer. 

15  Cc.  Menschenham  mit  Gyps  +  Oxalsäure  auf  dem 
Damptbade  eingetrocknet,  gaben  27,3639  Trockensubstanz. 

a)  2,4320  gr.  hiervon  gaben,  nach  Will-Varrentrapp 
verbrannt,  0,3534  Platinsalmiak. 

b)  3,8066  gr.  hiervon  gaben,  nach  Will-Varrentrapp 
verbrannt,  0,5574  Platinsalmiak. 

Es  enthielt  demnach  an  N: 

1  Liter  Harn  =  a)  16,62 

b)  16.58 
Im  Mittel  =        16,60 

Von  demselben  Harn  wurden  4  Bestimmimgen  nach 
Seegen's  Methode  gemacht,  das  Ammoniak  in  Salzsäure 
aufgefangen  und  als  Platinsalmiak  gewogen. 

c)  4,98  Gc.  Harn  gaben  1,2357  Platinsalmiak. 

d)  4,98    »        »  »       1,2142  > 

e)  4,98    »        »  »       1,3041  » 

f)  4,98    »        »  »       1,3042  » 

Es  enthielt  demnach  an  N: 

1  Liter  Harn  =  c)  15,56 

d)  15,29 

e)  16,40 

f)  16,42 

Die  Verbrennungen  c)  und  d)  haben  bedeutend  zu  nie- 
drige Werthe  gegeben,  weil  die  Erwärmung  zu  schnell  vor- 
genommen wurde.  Ich  führe  sie  nur  an,  um  aufmerksam  zu 
machen,  dass  nur  bei  möglichst  vorsichtiger  Ope- 
ration der  nach  Seegen  bestimmte  Stickstoff  dem  wirk- 
lichen Werthe  ziemlich  nahe  kommt. 

Das  Mittel  der  Analysen  e)  und  f)  hat  98,85  %  des 
nach  Will-Varrentrapp  bestimmten  Stickstoff  ergeben. 

Um  sicher  jedem  Ammoniakverlust  vorzubeugen,  wurde 
dem  Will-Varrentrapp'schen  Eugelapparat  ein  Peli- 
got'scher  Apparat,  gleichfalls  mit  Salzsäure  gefüllt,  angefügt. 
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Der  Harn  enthielt  nach  dem  Durchschnitt  zweier  Be- 
stimmungen nach  Will-Varrentrapp 

in  1  Liter  =  13,06  N. 

Die  Bestimmungen  nach  Seegen  mit  vorgeschlagener 
Salzsäure  gaben  an  N 

in  1  Liter  Harn  =  a)  12,64 

b)  12,92 

Es  wurden  2,98  Cc  zur  Bestimmung  benutzt. 
Von  demselben  Harn  wurden  2  Bestimmungen  mit  vor- 
geschlagener titrirter  Schwefelsäure  gemacht. 

c)  2,98  Cc.  Harn  neutralisirter  1,556  Cc.  Ha  SO4  0  = 
0,0384  N. 

d)  2,98   Cc.   Harn   neutralisirter    1,547  Cc.   H«  SO4  = 
0,0383  N. 

Es  enthielt  demnach  an  N: 

1  Liter  Harn  =  c)  12,88 

d)  12,84 

Das  Mittel  der  4  Analysen  nach  See  gen  giebt  für 
1  Liter  Harn  12,82  N  =  98,16  %  des  nach  Will  und  Var- 
rentrapp  gefundenen. 

Nach  diesen  wenigen  Bestimmungen  würde  der  nach 
Seegen's  Methode  gefundene  Stickstoffwerth  um  c.  1 — 2  % 
von  dem  wirklichen  Gehalt  abweichen. 

V.  Knieriem  hat  in  einer  noch  nicht  veröffentlichten 
Stoffwechselreihe  ebenfalls  beide  Methoden  verglichen,  und 
gebe  ich  die  Zahlen,  die  ich  einer  persönlichen  Mittheilung 
verdanke,  in  nachstehender  Tabelle.  Beide  Bestimmungen 
sind  in  je  5  Cc.  Hundeharn  gemacht,  die  Fehler  sind  also 
gleich  stark  multiplicirt.  Für  den  Tagesharn  seines  Versuchs- 
hundes fand  er  an  N: 

in  ®/o  des  nach  WilJ- 
nach  Will-Varrentrapp.  nach  Seegen.  Varrentrapp 

gefundenen  N^ 

2,28  2,22  98,68 

2,15  2,042  94,97 


»)  X  Cc,  Ht  SO*  «  0,0247  N  =»  12,85  Cc.  Natronlaujfe, 
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in  ^/o  des  nach  Will- 
Hach  Will-Varrentrapp.  nach  Seegen.  Varren trapp 

gefundenen  N. 

2,32  2,16  93,10 

2,45  2,31  94,28 

2,40  2,304  95,80 

Die  Abweichungen  sind  sehr  schwankend.  Die  grösste 
von  6,9  %  triflPt  auf  den  Tag,  an  welchem  dem  Thier  schwer 
verbrennliche  stickstoffhaltige  Substanz  verfüttert  wurde. 

Offenbar  wird  das  Zurückbleiben  des  Seegen 'sehen 
Stickstoflfwerthes  hinter  dem  Will-Varrentrapp'schen,  wenn 
sonst  alle  Vorsichtsmassregeln  erfüllt  sind,  hervorgebracht 
durch  die  Schwierigkeit,  mit  welcher  der  Stickstoff  einiger 
HarnbestandtheUe  in  Ammoniak  übergeht.  Es  wäre  wün- 
schenswerth,  dass  die  bekannten  Harnbestandtheile  in  Bezug 
auf  den  Grad  der  Vollständigkeit,  mit  der  sie  bei  Seegen's 
Verfahren  ihren  Stickstoff  als  Ammoniak  abgeben,  untersucht 
würden.  Man  würde  dann  beurtheilen  können,  in  was  für 
Harnen  die  nach  S  e  e  g  e  n  gewonnene  Stickstoffzahl  Vertrauen 
verdiente  und  wo  nicht. 

Die  zu  untersuchenden  Substanzen  müssen  in  gelöstem 
Zustande  in  den  Ballon  gebracht  werden.  Da  ich  die  See- 
gen'sche  Methode,  weil  sie  unsichere  Werthe  giebt  und  bei 
möglichst  genauer  Ausführung  nicht  weniger  Zeit  als  eine 
Will- Varren  trapp 'sehe  Verbrennung  erfordert,  nicht  zu 
benutzen  gedachte,  habe  ich  nur  2  solcher  Bestimmungen 
ausgeführt,  eine  mit  Harnstoff,  die  andere  mit  Harnsäure. 

+ 
0,2948  U  in  5  Gc.  HaO  gelöst,   nach  Seegen  ver- 
brannt^ neutralisirten  5,5  H2  SO4. 

+ 
Statt  46,67  %   waren  also  im  U  gefunden  46,08  «/o  N 

=  98,73  %  des  vorhandenen  Stickstoffs. 

0,0501  U  in  5  Gc.  verdünnter  Natronlauge  gelöst,  nach 
S  e  e  g  e  n  verbrannt,  neutralisirten  0,55  Gc.  Ha  SO4. 

Statt  33,33  %  waren  gefunden  in  der  Harnsäure 
27,12  %  N  =  81,34  %  des  der  Analyse  unterworfenen  Stick- 
stoffs. Die  absolute  Menge  der  Harnsäure  war  eine  sehr 
geringe. 
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Aus  Allem  geht  hervor,  dass  die  nach  Seegen's  Me- 
thode gewonnenen  Stickstoffzahlen  nicht  als  der  wirkliche 
Gehalt  des  Harns  an  Stickstoff  betrachtet  werden  können. 
Es  ist  walirscheinlich,  dass  der  Fehler  bei  einem  Harn,  der 
viel  schwer  verbrennliche  stickstoffhaltige  Substanz,  wie  Harn- 
saure  etc.,  enthält,  grösser  ist  als  in  einem,  wo  dieses  nicht 
der  Fall  ist. 


Ueber  die  Verbindungen  des  Traubenzucicers  mit  Kupferoxydhydrat 

von  £•  Salkowski. 


(Ans  dem  ehem.  Laborfttorlum  des  patholog.  Instituts  tXL  Berlin). 
(Der  BedMtlon  engegangen  am  27.  Januar.) 


Ich  habe  vor  einigen  Jahren  angegeben  ^) ,  dass  der 
Traubenzucker  eine  Verbindung  mit  Kupfer oxydhydrat  bildet, 
welche  die  beiden  Bestandtheile  in  dem  Molecular-Verhältniss 
1  : 5  enthält.  Ich  erschloss  die  Existenz  dieser  Verbindung 
hauptsächlich  aus  dem  Umstand,  dass  ein  Gemisch  von 
1  Mol.  Traubenzucker  5  Mol.  Kupfersulfat  und  10  Mol.  Natron- 
hydrat ein  zuckerfreies  Filtrat  gibt  und  der  sich  bildende 
blaue  Niederschlag  reichlich  Zucker  enthält,  während  bei  An- 
wendung von  weniger  Kupfersulfat  das  Filtrat  zuckerhaltig 
ist.  Direct  analysirt  ist  die  Verbindung  nicht,  da  sie  sich 
während  des  Auswaschens  zersetzt. 

Worm-Müller  und  Hagen*)  haben  vor  Kurzem  diese 
Beobachtungen  aufgenommen.  Auch  sie  haben  eine  Zurück- 
haltung von  Zucker  durch  ausfallendes  Kupferoxydhydrat 
constatirt,  sind  jedoch  zu  der  Ansicht  gelangt,  dass  es  sich 
dabei  nicht  um  eine  chemische  Verbindung,  sondern  um  eine 
mechanische  Zurückhaltung  handelt.  Diese  Ansicht  stützt 
sich  einmal  auf  gewisse  Eigenthümlichkeiten  des  Nieder- 
schlages, betreffs  deren  ich  mit  Worm-Müller  und  Hagen 
übereinstimme,  ohne  dieselbe  Consequenz  zu  ziehen  (ich 
komme  auf  diesen  Punkt  noch  zurück),  andererseits  aber 
auch  (und  ganz  vorwiegend)  auf,  von  den  meinigen  ab- 
weichenden, Beobachtungen.  W.  M.  imd  H.  finden  nämlich, 
dass   beim  Mischen   von  Zucker,   Kupfersulfat  und  Natron- 


*)  Pflüg  er 's  Archiv,  Bd.  V,  S.  220. 
*)  Ebendaselbst,  Bd.  XVII,  S.  568. 
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oder  Kalilauge  in  den  von  mir  angegebenen  Verhältnissen  das 
Filtrat  r^elmässig  ganz  beträchtliche  Mengen  Zucker  enthält. 

Diese  Angabe  hat  mich  zur  Wiederholung  meiner  Ver- 
suche genöthigt  und  es  hat  sich  gezeigt,  dass  W.  M.  bei 
strengem  Einhalten  der,  von  mir  selbst  angegebenen,  Verhält- 
nisse Recht  hat ,  dass  im  Filtrat  in  der  That  stets  Zucker 
nachweisbar  ist.  Ich  konnte  mich  indessen  selbstverständlich 
bei  diesem  Resultat  nicht  so  leicht  beruhigen.  —  In  der 
Ueberzeugung,  dass  ich  auch  früher  richtig  beobachtet  habe^), 
variirte  ich  die  Verhältnisse  der  Mischung  und  es  stellte  sich 
bald  heraus ,  dass  meine  Beobachtung  in  der  That  richtig, 
meine  Angaben  aber  ungenau  gewesen  sind.  Man  erhält 
zuckerfreie  Filtrate,  wenn  man  die  Menge  des 
Alkalis  steigert,  sodass  das  Filtrat  stark  alka- 
lisch reagirt.  Man  wählt  zweckmässig  1  Mol.  Trauben- 
zucker, 5  Mol.  Kupfersulfat  und  11  Mol.  Natronhydrat.  Eine 
weitere  Einschränkung  ist  die,  dass  die  Zuckerlösung  nicht 
zu  verdünnt  sein  darf :  die  Gesammtmischung  darf  nicht  unter 
1%  oder  höchstens  0,5%  Zucker  enthalten.  —  Zum  Belege 
führe  ich  nunmehr  die  einzelnen  Versuche  an.  Da  es  sich 
um  streitige  Angaben  handelt,  so  halte  ich  es  für  nothwendig, 
die  Versuchsbedingungen  ausführlich  anzugeben. 

Der  Traubenzucker  war  als  chemisch  reiner  von  Mar- 
quart  in  Bonn  bezogen:  für  die  erste  Versuchsreihe  wm'de 
er  noch  aus  Alkohol  umkrystallisirt,  für  die  folgenden  ist  dies 
nicht  geschehen.  Er  wurde  zuerst  längere  Zeit  bei  40^ — 60^, 
dann  bei  105®  bis  zum  constanten  Gewicht  (d.  h.  Schwaur 
kungen  in  den  Vio  Milligr)  getrocknet,  schnell  7,200  gr.  ab- 
gewogen und  zu  100  Gc.  gelöst.  Das  betreffende  Kölbchen 
fasste  bei  14®  R.  bis  zur  Marke  100,080  gr.  Wasser. 

Die  Natronlauge  war  auf  eine  Schwefelsäure  titrirt  (in 
der  Hitze  und  unter  Anwendung  von  Rosolsäure  als  Indica- 
tor) :  zur  Feststellung  des  Gehaltes  der  Schwefelsäure  wurde 
ein  Thell  derselben  auf  Vio  verdünnt   und  je   20,  20  und 


')  Meine   früheren  Versuche  sind  mit  Traubenzucker   angestellt, 
nicht  mit  diabetischem  Harn,  wie  W.-M.  vermuthet. 
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30  Cc.  mit  Ba  CI2  gefällt.  Es  wurden  so  erhalten :  0,2328  — 
0,2327  —  0,3496  BaSOi.  Daraus  berechnen  sich  48,94  gr. 
SO4  Ha  im  Liter,  d.  h.  die  Säure  war  99,9  %  einer  normalen. 
100  Cc.  Natronlauge  entsprachen  101,25  Schwefelsäure,  also 
ist  die  Natronlauge  nicht  ganz  normal,  sondern  101,1%  einer 
normalen.  Zur  Herstellung  der  Kupferlösung  diente,  einige 
Tage  vorher  umkrystallisirter,  völlig  reiner  Kupfervitriol: 
199,52  gr.  wurden  zu  1  Liter  gelöst. 

Mischt  man  25  Cc.  der  Kupferlösung  und  40  Cc.  Na- 
tronlauge, so  sollte  die  Flüssigkeit  resp.  das  Filtrat  schwache 
Alkalescenz  zeigen,  nämlich  entsprechend  dem  etwas  zu 
hohen  Gehalt  an  Natron.  Für  40  Cc.  derselben  würde  der 
Ueberschuss  0,5  Cc.  Normalsäure  sättigen.  Die  Alkalescenz 
zeigt  sich  nun  etwas  höher,  wenn  man  die  Mischung  in  der 
Kälte  macht,  geringer,  wenn  man  sie  vorher  kocht.  Folgende 
Beispiele  mögen  dies  zeigen. 

I.  25  Cc.  Kupferlösung,  40  Natron  auf  100  verdünnt, 
heftig  durchgeschüttelt,  nach  2  Minuten  filtrirt  und  mit  V* 
Normalsäure  titrirt.  50  Cc.  brauchen  0,35  Schwefelsäure, 
also  100  Cc.  0,70  Schwefelsäure  statt  0,5  Cc. 

U.  Dieselbe  Mischung  auf  250  Cc.  gebracht,  filtrirt, 
125  Cc.  Filtrat  brauchen  0,43,  das  Ganze  also  0,86  Cc. 

III.  Dieselbe  Mischung  stark  gekocht,  dann  nach  dem 
Erkalten  wieder  auf  250  Cc.  und  filtrirt.  125  Cc.  Filtrat  ent- 
sprechen 0,16  Cc.  Schwefelsäure,  das  Ganze  also  0,32  statt  0,5  Cc. 

IV.  Dieselbe  Mischung  gleichfalls  gekocht.  125  Cc.  Fil- 
trat brauchen  0,15,  das  Ganze  also  0,30  Cc. 

Das  geringe  Minus  bei  der  Reaction  in  der  Hitze  rührt 
vielleicht  davon  her,  dass  das  Filtrirpapier  etwas  Alkali  zu- 
rückhält. Schüttelt  man  verdünnte  Natronlauge  mit  Filtrir- 
papier und  lässt  ein  bis  zwei  Tage  damit  in  Berührung,  so 
ist  das  Filtrat  etwas  ärmer  an  Alkali.  10  Cc.  der  obigen 
Normallauge  wurden  auf  200  Cc.  verdünnt,  im  Kolben  mit 
Filtrirpapier  geschüttelt  und  48  Stunden  damit  in  Berührung 
gelassen.  100  Cc.  abfiltrirt.  Das  Filtrat  sättigte  4,70  Cc. 
Normalsäure  statt  5,06  Cc. 

Was  das  Plus  an  Alkali  bei  der  Mischung  in  der  Kälte 

ZeitflChr.  f.  physlol.  Chemio»  lU.  ß 


82 

betrifft,  so  kann  dieses  wohl  nur  von  unvollständiger  Um- 
setzung herrühren:  jedenfalls  darf  man,  wenn  man  Lösungen 
von  richtigen  Mol.-Verhältnissen  herstellen  will,  die  Kupfer- 
lösung nicht  auf  die  Natronlauge  stellen.  Geht  man  dagegen 
darauf  aus,  Mischungen  von  Natronlauge  und  Kupfersulfat 
zu  erhalten,  welche  neutral  reagiren,  so  muss  man  eine  der 
beiden  Lösungen  empirisch  feststellen  und  nicht  nach  demMol- 
Verhaltniss. 

Mischte  ich  10  Cc.  Zuckerlösung  (=  0,72  gr.  Zucker), 
25  Cc.  Kupferlösung  und  40  Natronlauge ,  so  standen  diese  Kör- 
per in  den  Mol-Verhältnissen  1  :  5  :  10.  Die  Mischung  geschah, 
wo  es  nicht  besonders  angegeben,  stets  in  der  angegebenen 
Reihenfolge  (Zucker ,  Kupfer ,    Natron) ,   in   einem  trocknen 
Kolben.  •  Während   des  Zutropfens  des  Natron  wurde  öfters 
umgerührt  und    nach    Eintragen    desselben    heftig   durchge- 
schüttelt, dann  vor  demFiltriren  15  bis  20  Minuten  gewartet, 
die  Mischung  alsdann  auf  ein  trockenes  Faltenfilter  gebracht. 
Die  Filtration  geht   immer  sehr  langsam  von  Statten  —  ich 
musste  mich  daher  zur  quantitativen  Bestimmung  des  Zuckers 
im  Filtrat   mit  einem  gemessenen  Theil  desselben  begnügen. 
Zur  Bestimmung  des  Zuckers   wurde   das   Filtrat  mit  Feh- 
ling'scher    Lösung  erhitzt,  das   Kupferoxydul   abfiltrirt  und 
als   CuO  oder  Cu«  S  gewogen.     Die    Fehling'sche   Lösung 
wurde  vor  dem  Gebrauch  frisch  gemischt:  es  kamen  in   der 
Regel  10  Cc.  derselben  in  Anwendung,  und  das  Gesammtvo- 
lumen  des  Filtrates,  der  Fehl  Inguschen  Lösung  und  des  zum 
Nachspülen  verwendeten  Wasser  betrug  durchschnittlich  50  Cc. 
Die  Mischung  wurde   zuerst   auf  freiem  Feuer  bis  zum  be- 
ginnenden Sieden,  alsdann  noch  eine  halbe  Stunde  auf  einem 
heftig  kochenden  Wasserbad  erhitzt  und  zwar  in  einer  Schaale, 
weil  man  Spuren  von  Oxydul  auf  dem    weissen  Hintergrund 
am  besten    sieht.     Nur  in    einzelnen   Fällen,   die  besonders 
angegeben,  ist  5  Minuten  auf  freiem  Feuer  gekocht  und  dann 
nicht  weiter  erhitzt.     Fast    ausnahmslos    wurde  das   Filtrat 
vom  Kupferoxydul  noch  ^k  bis  1  Stunde  auf  dem  Wasserbad 
erhitzt:  eine  nachträgliche  Ausscheidung  von  Oxydul  ist  nie- 
mals beobachtet.    (Kleine  Mengen  von  Oxydul,  die  nur  einen 


83 

rothen  Hauch  auf  der  Schaale  darstellen,  sieht  man  erst, 
wenn  man  die  blaue  Lösung  abgiesst.)  Das  Kupferoxydul 
wurde  auf  einem  mit  Salzsäure  ausgezogenem,  gut  gewaschenen 
schwedischen  Filter  von  8  Cm.  Durchmesser  gesammelt,  mit 
heissem  Wasser  ausgewaschen;  in  wenigen  Minuten  war  die 
ganze  Procedur  des  Filtrirens  und  Auswaschens  beendigt, 
so  dass  die  Gefahr  der  Oxydation  des  Gu9  0  und  Wieder- 
auflösung in  der  alkalischen  Flüssigkeit  wohl  nicht  hoch  an- 
zuschlagen ist.  Das  Gua  0  wurde  bei  sehr  kleinen  Mengen 
nach  heftigem  Glühen  als  Oxyd  gewogen,  bei  irgend  grösseren 
Mengen  durch  Glühen  mit  Schwefel  im  Wasserstoflfstrom  in 
Cua  S  übergeführt.  —  SoxhletO  hat  kürzlich  diese  ge- 
wichtsanalytische Bestimmung  des  Traubenzuckers  für  unaus- 
führbar erklärt  und  zwar  desshalb,  weil  ein  und  dieselbe 
Menge  Zucker  etwas  verschieden  grosse  Mengen  Gu  0  zu  Gu2  O 
reducirt,  je  nach  der  Grösse  des  vorhandenen  Ueberschusses 
von  GuO;  mehr,  wenn  vielGuO  vorhanden  ist,  weniger,  wenn 
der  Ueberschuss  geringer  ist.  Die  Zahlen  von  Soxhlet  mit 
F  e hl ing 'scher  Lösung  zeigen  allerdings  erhebliche  Diffe- 
renzen in  der  Relation  zwischen  Traubenzucker  und  Gu  0  *), 
trotzdem  zeigen  Einzelbestimmungen  sehr  grosse  Ueberein- 
slimmung,  wenn  die  Versuchsbedingungen  möglichst  gleich- 
massig  eingehalten  werden,  wie  folgender  Versuch  zeigt. 

Traubenzuckerlösung  von  ungefähr  1  Procent;  Bestim- 
mung des  Gua  O  nach  Ueberführung  in  Gua  S. 

1)  10  Gc.  zuerst  zum  Kochen  erhitzt,  dann  20  Minuten  auf 
heftig  kochendem  Wasserbad;  erhalten  0,2080  Gua  S. ; 

2)  10  Gc.  ebenso  30  Minuten ;  erhalten  0,2088  Gua  S. ; 

3)  10   Gc.    30    Minuten    auf    freier    Flamme    erhitzt: 
0,2125  GuaS. 

Daraus  berechnet  sich  der  Zuckergehalt: 

1)0,943%.    2)0,947%.   3)0,964%. 


*)  Chem.  Centralblalt,  1878,  S.  218  ff. 

■)  Das  von  Soxhlet,  S,  233,  in  einem  Versuch  gefundene  Aequi- 
valentverhältniss  von  1  :  8,52  (statt  1:10)  zwischen  Traubenzucker  und 
CuO  betrifft  ganz  abnorme  Verhältnisse,  die  bei  der  Ausführung  yon 
Bestimmungen  nicht  vorkommen. 
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Das  ist  eine  Uebereinstimmung,  die  allen  Anforderungen 
entspricht. 

Auch  die  mit  Salzsäure  extrahirten  Filter  hielten  aus 
Fehling*scher  Lösung  häufig  etwas  Kupfer  zurück.  Sie 
sahen  dann  nach  dem  Trocknen  leicht  bläulich  aus  und  hin- 
terliessen  nach  dem  Glühen  eine  durch  CuO  schwarzgefarbte 
Asche.  Die  Menge  derselben  schwankte  in  einer  Reihe  direcl 
darauf  gerichteten  Versuche  mit  heisser  Fehling'scher  Lö- 
sung zwischen  1,2  und  2,0  Milligr.  und  betrug  im  Mittel 
1,75  Milligr.  In  späteren  Versuchen,  bei  denen  auf  die  An- 
wesenheit von  Zucker  untersucht  wurde,  erhielt  ich  indessen 
noch  geringere  Werthe:  0,8  bis  0,9  Milligr.  Ich  habe  mich 
danach  für  berechtigt  gehalten,  bei  der  Berechnung  des  Zuckers 
aus  dem  GuO  1,0  Milligr.  abzuziehen.  Aus  einer,  noch  mit 
einer  weiteren  Menge  Natronlauge  versetzten,  Fehl  Inguschen 
Lösung  kann  weit  mehr  Cu  0  zurückgehalten  werden :  es 
wurden  so  bei  directen  Versuchen  7  bis  8  Milligr.  erhalten. 
Dies  scheint  einzutreten,  sobald  das  Papier  von  der  Natron- 
lauge merklich  angegriffen  wird :  die  obigen  Zahlen  gelten 
also  nur  für  stark  (etwa  auf  das  5fache)  verdünnte,  heisse, 
nicht  weiter  mit  Alkali  versetzte  Fehling'sche  Lösung. 

Ich  gehe  nunmehr  zur  Mittheilung  der  Versuche  selbst 
über.     Es  sind  dazu  3  Zuckerlösungen  benutzt,  alle  im  Ver- 
hältniss  von   7,20  auf  100,    die  mit  A,   B  und  G  bezeichnet 
werden   sollen.     Die  Kupferlösung   und  Natronlauge  war   in 
allen  Versuchen  dieselbe.  —  Was  die  Berechnung  des  unge- 
fallt  gebliebenen  Zuckers  betriflTt,  so  wurden  dabei  2  Voraus- 
setzungen   gemacht:     1)    dass     das    Gesammtvolumen    der 
Mischung  gleich   sei   der  Summe  der  Volumina   der  Gonsti- 
tuenten,  und  2)  dass  das  Volumen  des  Niederschlags  =  Null  sei. 
Die   erste  Voraussetzung    ist    nicht    nachgewiesen     und    die 
zweite  ist  sicher  nicht  ganz  richtig:  der  ungefallt  gebliebene 
Antheil  des  Traubenzuckers   wird   dabei  zu  hoch  gefunden; 
ich  habe  also  die  Annahme  zu  meinen  Ungunsten  gemacht.  — 
In  der  ersten  Versuchsreihe  mit  Traubenzuckerlösung  A  sind 
stets  10  Gc.  von  dieser  und  25  Gc.  Kupferlösung  angewendet, 
dagegen  wechselnde  Mengen  Natronlauge. 
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Versuche  mit  ZuckerlSsung  A. 
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Es  ist  danach  also  allerdings  richtig,  dass  beim  Mischen 
von  1  Mol.-Zucker,  5  Mol.-KupfersüHat  und  10  Mol.-Nätron- 
lauge  Zucker  in  Lösung  bleibt  —  darin  haben  Worm- 
Muller  und  Hagen  Recht  —  jedoch  verringert  sich  die 
Grösse  des  in  Lösung  bleibenden  Antheils  fort  und  fort  mit 
steigendem  Alkaligehalt  und  wird  0  bei  einem  Gehalt,  welcher 
ungefähr  1 1  Mol  statt  10  entspricht ;  aller  Wahrscheinlichkeit 
nach  ist  auch  bei  meinen  früheren  Versuchen  Alkali  im 
Ueberschuss  vorhanden  gewesen.  Der  gelöst  bleibende  An- 
theil  des  Zuckers  ist  fast  genau  umgekehrt  proportional  dem 
Alkaliuberschuss,  wie  ein  Blick  auf  die  Tabelle  lehrt. 

Sehr  auffallend  ist  dabei  die  Erscheinung,  dass  trotz 
des  Ueberschusses  an  Alkali  die  Filtrate  in  der  Regel  kupfer- 
frei waren,  bis  auf  den  Versuch  8,  in  dem,  in  Uebereinstim- 
mung  mit  dem  Gehalt  des  Filtrates  an  Kupfer,  auch  eine 
grössere  Menge  Zucker  gefunden  wurde. .  Die  Filtrate  sind 
aber  stets  kupferhaltig  und  zuckerhaltig,  wenn  man  die 
Mischung  sofort  filtrirt  oder  vor  der  Filtration  erheblich  mit 
Wasser  verdünnt. 

Welche  Vorstellung  können  wir  uns    nun  von  dieser 


*)  Die  Mischung  Nr.  5  ist  erst  nach  20  Stunden  filtrirt, 
*)  Es  fehlte  eine  Spur  an  10  Cc. 
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eigenthümlichen  Wirkung  des  Alkalis  machen  ?  Es  liegt  nahe, 
darin  ein  Massenwirkung  zu  sehen.  Das  Natronhydrat  zer- 
setzt, wie  wir  oben  gesehen  haben,  das  Kupfersulfat  in  der 
Kälte  nicht  vollständig:  es  fehlt  also  beim  Mischen  äquiva- 
lenter Mengen  eine  gewisse  Quantität  Kupferoxydhydrat  für 
die  Verbindung  mit  dem  Traubenzucker.  Man  kann  sich 
wohl  vorstellen,  dass  die  Umsetzung  bei  Ueberschuss  an 
Alkali  vollständiger  wird  und  schliesslich  bei  einer  gewissen 
Grösse  des  Ueberschusses  ganz  vollständig  erfolgt.  Die 
directe  Prüfung  dieser  Voraussetzung  bietet  eine  Reihe 
von  Schwierigkeiten,  auf  die  hier  nicht  eingegangen  werden 
soll ,  die  mich  aber  bewogen  haben ,  darauf  ganz  zu 
verzichten.  Man  sieht  indessen  leicht,  dass,  wenn  diese  Er- 
klärung richtig  ist,  der  Zucker  bei  einem  Gemisch  von  1  Mol. 
Zucker,  6  Mol.  Kupfersulfat  und  12  Mol.  Natronhydrat  voll- 
ständig ausgefällt  werden  muss.  Denn,  wenn  auch  die  Um- 
setzung nicht  vollständig  ist,  so  wird  aus  dem  Kupfersulfat 
doch  jedenfalls  eine,  zur  Bildung  der  Zuckerverbindung  in  den 
Molecularverhältnisse  1  :  5  ausreichende,  Menge  Kupferoxyd 
in  Freiheit  gesetzt  werden.  Worm-Müller  hat  bereits 
derartige  Versuche  angestellt,  welche  ich  zu  wiederholen  nicht 
für  nothwendig  hielt :  nach  denselben  wird  auch  unter  diesen 
Verhältnissen  nicht  aller  Zucker  gefallt.  Andererseits  muss, 
wenn  dieses  Deficit  an  Kupferoxyd  die  Ursache  des  Ueber- 
ganges  von  Zucker  in  das  Filtrat  ist,  jedenfalls  ein  zucker- 
haltiges Filtrat  erhalten  werden,  wenn  man  1  Mol.  Zucker, 
4  Mol.  Kupfersulfat  und  8,8  Mol.  Natronhydrat  mischt.  Der 
Versuch  bestätigt  auch  diese  Voraussetzung  nicht,  wie  fol- 
gende Versuche  zeigen: 

Zu  ck  erlösung  B. 

Versuch  If.  —  10  Cc.  Zuckerlösung,  25  Cc.  Kupfer- 
lösung, 44  Cc.  Natronlauge.  Filtrat  kupferfrei.  Ein  Drittheil 
desselben  mit  Fehling'scher  Lösung  etc.  gibt  0,0014  gr. 
Asche  -f  CuO. 

Versuch  12.  —  10  Cc.  Zuckerlösung,  20  Cc.  Kupfer- 
lösung, 35,2  Natronlauge.  Filtrat  kupferfrei,  gibt  keine  Re- 
duction.     Vs  des  ganzen  Filtrats  gibt  0,0014  gr,  Asche  +  CuO, 
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Versuch  13.  —  Wiederholung  vom  12.  Erfolg  derselbe. 
Vs    des  Filtrates  (d.  h.  21,7  Gc.)   gibt  0,0018  Asche  +  GuO. 

Zuckerlösung  G. 

Versuch  14.  —  10  Gc.  Zuckerlösung,  25  Gc.  Kupfer- 
lösung, 43,5  Natronlauge.  Filtrat  kupferfrei,  gibt  keine  Re- 
duction.     V*  desselben  gibt  0,0008  Asche  -f  GuO. 

Versuch  15.  —  10  Gc.  Zuckerlösung,  20  Gc.  Kupfer- 
lösung, 34,8  Gc.  Natronlauge.  Filtrat  kupferfrei,  reducirt 
Fehling'sche  Lösung  nicht.  21,6  Gc.  Filtrat  geben  0,0010 
Asche  -f-  Gu  0. 

Also  wird  auch  bei  Anwendung  von  4  Mol.  Kupfersul- 
fat auf  1  Mol.  Zucker,  sofern  ein  gewisser  Ueberschuss  an 
Alkali  besteht  (und  zwar  annährend  Vio  mehr  als  theore- 
tisch erfordert),  aller  Zucker  zurückgehalten.  Mischt  man 
dagegen  1  Mol.  Zucker,  3  Mol.  Kupfersulfat  und  6,6  Mol.  Na- 
tronhydrat, also  10  Gc.  Zuckerlösung,  15  Gc  Kupfersulfat 
und  26,4  Natronlauge,  so  enthält  das  Filtrat  reichlich  Zucker. 
Indessen  geht  auch  hiebei  nur  ein  verhältnissmässig  geringer 
Theil  des  Zuckers  in  das  Filtrat  über.  In  einem  Versuch 
(Nr.  16)  betrug  der  Gehalt  der  Mischung  an  ungebundenem 
Zucker  0,0283  gr.  von  0,72  gr.  angewendetem.  Es  scheinen 
danach  Verbindungen  des  Zuckers  mit  weniger,  als  3  Mol. 
Kupferoxyd  zu  existiren.  Jedenfalls  zeigen  die  Versuche,  dass 
die  versuchte  Erklärung  für  die  Wirkung  des  Alkalis  nicht 
zulässig  ist. 

Man  konnte  nun  noch  daran  denken,  dass  das  Alkali 
sich  an  der  Zusammensetzung  der  Verbindung  betheilige, 
allein  auch  diese  Vermuthung  hat  sich  nicht  bestätigt.  — 
Der  in  Versuch  Nr.  11  erhaltene  Niederschlag  wurde  mit 
Wasser  gewaschen,  bis  das  Filtrat  keine  merkliche  Reaction 
mit  HGl  und  Ba  GI2  mehr  gab.  Das  W^schwasser  reagirte 
zu  diesem  Zeitpunkt,  mit  Rosolsäure  geprüft,  noch  deutlich 
alkalisch  und  enthielt  etwas  Zucker.  Die  Gesammtmenge  des 
Filtrates  betrug  fast  1  Liter.  Es  wurde  nach  dem  Neutra- 
lisiren  mit  Salzsäure  eingedampft,  alsdann  mit  Fehling'scher 
Lösung  erhitzt  etc.  Erhalten  0,1122  Gua  S  =^  0,0509  Zucker 
=  7,05  %  der  angewendeten  0,72  gr.  Zucker. 
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Der  Niederschlag  wurde  auf  dem  Filter  in  verdünnter 
Salzsäure  gelöst,  gut  ausgewaschen,  die  Lösung  auf  300  Cc. 
verdünnt.  Es  wurden  an  derselben  folgende  Bestimmungen 
gemacht : 

1)  50  Gc.  wurden  zur  Bestimmung  des  Zuckers  verwendet, 
zu  dem  Zweck  zuerst  neutralisirt,  dann  mit  alkalischer  Seig- 
nettesalzlösung  und  noch  etwas  Fehl  in  g 'scher  Lösung  ver- 
setzt, erhitzt  etc.  Erhalten  0,2234  CuaS=  0,1013  Zucker. 
Auf  die  ganze  Menge  berechnen  sich  also  0,6078  Zucker 
=  84,4%  der  angewendeten  Menge.  Rechnet  man  hiezu  den 
im  Filtrat  gefundenen  Zucker  (0,0509  gr.),  so  ergeben  sich 
als  wiedergefunden  0,6587  gr.  ==91,49%.  ~  8,51%  Zucker 
sind  also  durch  Oxydation  zerstört. 

2)  Die  Lösung  enthielt,  trotzdem  das  Waschwasser  sich 
nicht  mehr  merklich  mit  HCl  und  BaCls  getrübt  hatte,  noch 
etwas  Schwefelsäure.  Dieselbe  wurde  in  50  Cc.  bestimmt 
(heiss  mit  BaCla  gefallt,  nach  14  Stunden  abfiltrirt).  Es 
wurde  erhalten  0,0118  BaSO*  x  6  =  0,0708  gr. 

3)  In  25  Cc.  die  Alkalien  bestimmt  nach  Ausfällung 
des  Cu  durch  H«S.  Erhalten  0,0056  NaCl  x  12  =  0,0672 
Na  Gl  =  0,0264  Na.  Das  Natrium  ist  zum  Theil  an  Schwe- 
felsäure gebunden  —  eine  andere  Base,  wie  Natrium,  war  im 
Filtrat  nicht  vorhanden.  —  Die  gefundene  Schwefelsäure  er- 
fordert 0,0140  Natrium,  es  bleiben  somit  noch  0,0124  Na, 
Erwägt  man  nun,  dass  das  Filtrat  zur  Zeit,  als  der  Nieder- 
schlag zur  Analyse  verwendet  wurde,  noch  alkalisch  reagirte, 
der  Niederschlag  also  auch  jedenfalls  noch  freies  Alkali  ent- 
hielt ,  so  wird  man  gewiss  nicht  geneigt  sein ,  der  kleinen 
Menge  Natron  eine  chemische  Rolle  zuzuschreiben  *).  Somit 
bleibt  die  Wirkung  des  Alkaliüberschusses  einstweilen  un- 
aufgeklärt. . 

Ich  bemerke  noch,  dass  es  für  den  Erfolg  des  Versuches 
gleichgültig  ist,  ob  man  zu  der  Zuckerlösung  zuerst  die  Kupfer- 


*)  Selbst,  wenn  man  annimmt,  dass  die  Schwefelsäure  nicht  an 
Natron  gebunden  sei,  berechnet  sich  das  atomistische  VerhäUniss  von 
Zucker  zu  Natron  auf  4  :  1,1. 
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lösung  hinzusetzt,  und  dann  die  Natronlauge,  wie  es  in 
der  Regel  geschah,  oder  umgekehrt.  Dies  zeigen  2  Versuche. 

Versuch  17.  Zuckerlösung  B.  10  Cc;  zuerst  44  Cc. 
Natronlauge,  dann  25  Cc.  Kupferlösung.   Filtrat  zuckerfrei. 

Versuch  18.  Zuckerlösung  G.  10  Co,;  34,8  Cc.  Na- 
tronlauge, dann  20  Cc.  Kupferlösung.  Filtrat  zuckerfrei;  '/» 
desselben  gibt  0,0011  Asche  4-  Kupferoxyd. 

Aber  auch  bei  dieser  Reihenfolge  ist  zur  vollständigen 
Ausfallung  des  Zuckers  ein  Ueberschuss  von  Natronlauge 
nothwendig. 

Versuch  19.  10  Cc.  Zuckerlösung;  42  Cc.  Natron- 
lauge, 25  Cc.  Kupferlösung.  In  ''«  des  Filtrates  Zucker  be- 
stimmt: im  Ganzen  erhalten  0,0108  gi*.  =  0,68%  des  ange- 
wendeten. Es  muss  auch  noch  erwähnt  w^erden,  dass  das 
Filtrat  regelmässig  Zuckergehalt  zeigt,  wenn  man  die  Mischung 
sofort  nach  dem  Durchschütteln  aufs  Filter  bringt. 

In  Versuch  Nr.  20  wurden  10  Cc.  Zuckerlösung,  25 
Cc.  Kupferlösung  und  43,5  Cc.  Natronlauge  gemischt  und 
sofort  filtrirt;  das  Filtrat  war  zuckerhaltig  und  reducirte 
Fehling'sche  Lösung,  wiewohl  schwach.  30  Cc.  des  Fil- 
trates gaben  0,0105  Cu  0.  Zieht  man  hievon  1  Milligr.  ab, 
s('  berechnen  sich  1,56%  der  angewendeten  Zuckermenge. 
Auch  trotz  20  Minuten  langem  Stehen  kommt  mitunter 
ein  minimaler  Kupfer-  und  Zuckergehalt  des  Filtrates  vor. 

Endlich  darf  nicht  unerwähnt  bleiben,  dass  auch  unter 
den  günstigsten  Bedingungen  die  Ausfällung  des  Zuckers 
unvollständig  ist,  wenn  die  Lösung  zu  stark  verdünnt  ist. 
Eine4fache  verdünnte  Lösung  wurde  noch  ausgefällt,  dagegen 
blieb  bei  einer  lOfach  verdünnten  ein  nicht  unbeträchtlicher 
Theil  des  Zuckers  in  Losung. 

Versuch  21.  Es  wurden  50  Cc.  einer  Lösung  von 
0,72>  mit  12,5  Cc.  Kupferlösung  und  21,7  Natron  gemischt. 
48,1  Cc.  des  Filtrates  (die  Hälfte  des  Gesammtvolumen)  ent- 
hielten 0,0126  gr.  Zucker,  also  3,5%  nicht  gefällt. 

Jedenfalls  ist  es  also  möglich,  wiewohl  allerdings 
nur  unter  bestimmten  Bedingungen,  Traubenzucker  aus 
einer  Lösung  durch  Zusatz  von  Kupfersulfat  und 
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Natronlauge  vollständig  auszufällen  oder  wenig- 
stens so  vollständig,  dass  das  Filtrat  aufkochende  Feh- 
1  Ingusche  Lösung  nicht  mehr  einwirkt.  Damit  ist  der  Haupt- 
einwand Wo  rm-Müller's  gegen  die  Annahme  einer  chemi- 
schen Verbindung  von  Traubenzucker  und  Kupferoxyd  be- 
seitigt. Was  die  anderen  Einwendungen  betrifft ,  so  stimme 
ich  mit  Worm-Müller  in  den  Thatsachen  überein,  welche 
diesen  zu  Grunde  liegen,  nicht  aber  den  Schlüssen. 

W.  M.  beschreibt  Versuche,  aus  denen  hervorgeht,  dass 
der  Niederschlag  fortdauernd  Zucker  abgibt  und  dass  es  auch 
bei  noch  so  lange  fortgesetztem  Waschen  nicht  gelingt,  ein 
zuckorfreies  Filtrat  zu  erhalten.  Ich  pflichte  ihm  vollständig 
bei.  Allein  beweist  dieses  Verhalten  irgend  etwas  gegen  eine 
chemische  Verbindung  ?  Nicht  das  geringste :  die  zersetzende 
Wirkung  des  Wassers  ist  eine  so  gewöhnliche  Erscheinung, 
dass  es  keines  Beispiels  dafür  bedarf! 

W.  M.  stützt  sich  weiterhin  auf  die  Analyse  des  Nie- 
derschlages. Der  Niederschlag  zersetzt  sich  fortdauernd,  in- 
dem das  Kupfer oxyd  oxydirend  auf  den  Zucker  einwirkt;  ich 
habe  desshalb  auch  schon  in  meiner  ersten  Abhandlung  auf 
eine  Analyse  desselben  verzichtet.  W.  M.  meint  nun,  dass 
trotz  dieser  Zersetzung  die  Zusammensetzung  des  Nieder- 
schlages an  allen  Stellen  dieselbe  sein  müsse,  falls  es  sich 
um  eine  chemische  Verbindung  handelt.  Da  dieses  nun  nicht 
der  Fall  ist,  so  liege  keine  chemische  Verbindung,  sondern 
ein  Gemisch  von  Kupferoxydhydrat  und  Traubenzucker  vor. 
Ich  bin  der  Ansicht,  dass  sich  aus  der  Analyse 
zersetzter  Verbindungen  überhaupt  nichts  schlies- 
sen  las  st.  Die  Annahme,  dass  die  Zersetzung  ganz  gleich- 
massig  erfolgen  müsse,  halte  ich  nicht  für  zwingend,  weil 
sich  die  Bedingungen  für  die  Zersetzung  des  Niederschlages 
nicht  an  allen  Stellen  desselben  ganz  gleichmässig  herstellen 
lassen.  Ich  glaube  z.  B.  nicht,  dass  es  gelingt,  eine  ganz 
gleichförmige  Durchtränkung  des  Niederschlages  mit  Wasser 
herbeizuführen. 

Die  Möglichkeit,  den  Zucker  vollständig  auszufallen,  der 
Eintritt  der  Reduction  im  Niederschlag,  sowie  die  Hartnäckig- 
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keit ,  mit  welcher  der  Zucker  beim  Auswaschen  Tage  lang 
festgehalten  wird  —  alle  diese  Thatsachen  sprechen  ausser- 
ordentlich für  eine  chemische  Verbindung.  Wie  soll  man 
sich  vorstellen,  dass  nach  2  bis  3 lägigem  Auswaschen,  zu 
einem  Zeitpunkt,  wo  die  Schwefelsäure  fast  vollständig  im 
Wasch  Wasser  verschwunden  ist,  noch  847«%  des  ursprüng- 
lich vorhandenen  Zuckers  cmechanisch»  zurückgehalten 
sein  können? 

W.-M.  führt  einige  analoge  Fälle  an,  so  die  Zurückhaltung 
von  Zucker  durch  Thierkohle  —  diese  ist  jedoch  keineswegs 
eine  so  feste  —  ferner  die  Fällbarkeit  des  Traubenzuckers 
aus  Harn  durch  Bleiessig;  hier  handelt  es  sich  wohl  ohne 
Zweifel  gleichfalls  um  chemische  Verbindungen.  W.-M.  er- 
innert ferner  daran,  wie  schwierig  sich  manche  Niederschläge, 
z.  B.  schwefelsaurer  Baryt,  von  Alkalisalzen  befreien  lasse, 
allein  hier  sind  es  doch  immer  nur  Spuren,  welche  den  Nie- 
derschlägen hartnäckig  anhaften,  nicht  aber  85%  der  ange- 
wendeten Substanz!  Abweichend  von  meiner  früheren  An- 
gabe, muss  ich  jetzt  indessen  nicht  nur  eine  Verbindung  von 
Zucker  mit  5,  sondern  auch  mit  4  Mol.  Kupferoxyd  annehmen; 
ja,  der  Umstand,  dass  bei  Mischungen,  die  nur  3  Mol.  Kupfer- 
oxyd enthalten,  nicht  die  theoretisch  erforderte  Menge  Zucker 
im  Fillrat  auftritt,  zwingt  sogar  zu  der  Annahme  noch  nie- 
drigerer Verbindungen,  welche  zum  Theil  in  Wasser  löslich 
sein  mögen. 

Ich  habe  in  meiner  citirten  Mittheilung  in  Pflüger 's 
Archiv  noch  die  Ansicht  ausgesprochen ,  dass  man  sich  die 
Trommer'sche  Zuckerreaction  in  verschiedenen  Phasen  ver- 
laufend vorstellen  könne,  nämlich:  Bildung  der  Zucker- 
kupferoxydverbindung, Auflösung  derselben  in  überschüssiger 
Natronlauge,  Reduction.  Darin  liegt  implicite  die  Voraus- 
setzung, dass  die  Verbindung  von  1  Mol.  Zucker  und  5 
Mol.  Kupferoxyd  in  Natronlauge  löslich  sei,  oder, 
was  auf  dasselbe  herauskommt,  dass  ein  Gemisch  von 
1  Mol.  Zucker  5  Mol.  Kupfersulfat  und  Ueberschuss 
von  Natronlauge  eine  klare  Lösung  gebe.  Mit  dieser 
Voraussetzung  stehen  Versuchsergebnisse  von  Worra-Müller 
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und  J.  Hagen  in  einem  gewissen  Widerspruch.  Diese  Au- 
toren finden  nämlich,  dass  Traubenzucker  auch  bei  Gegen- 
wart eines  bedeutenden  Ueberschusses  von  Kalihydral  höch- 
stens 3,5  Mol  Kupferoxyd  in  Lösung  zu  halten  vermag. 

Dagegen  habe  ich  Folgendes  gefunden: 

Mischt  man  1  Mol  Traubenzucker  und  5  Mol  Kupfer- 
vitriol (beispielsweise  2  Gc.  der  stets  benutzten  Zuckerlösung 
von  7,2  %  auf  10  Gc.  verdünnt  und  5  Gc.  Kupferlösung)  und 
setzt  alsdann  etwa  10—15  Gc.  Natronlauge  der  Ph.  g.  von 
1,34  spcc.  Gew.  hinzu,  so  erhält  man  eine  vollkommen 
klare  blaue  Lösung,  in  welcher  also  1  Mol.  Zucker,  5 
Mol  Kupferoxydhydrat  in  Lösung  hält.  Auch  wenn  man 
die  Lösung  stark  verdünnt,  bleibt  sie  ganz  klar;  die  grössere 
Durchsichtigkeit  der  verdünnten  Lösung  gestattet  ein  absolut 
sicheres  Urtheil  darüber.  Man  muss  sich  nur  von  einer, 
anfangs  beim  Mischen  mit  Wasser  auftretenden,  Trübung 
nicht  täuschen  lassen,  die  auf  der  Entwicklung  zahlloser 
Luftbläschen  beruht.  Diese  tritt  regelmässig  beim  Mischen 
starker  Natronlauge  mit  Wasser  ein,  offenbar  ist  der  Absorp- 
tionscoefficient  der  Mischung  für  Luft  geringer,  wie  der  des 
Wassers.  Verwendet  man  zum  Verdünnen  luftfreies  Wasser, 
so  bleibt  die  Anfangs-Trübung  dem  entsprechend  aus.  Na- 
türlich gibt  auch  eine  Mischung  von  1  Mol.  Zucker  und  4 
Mol.  Kupfersulfat  bei  viel  Natronlauge  eine  klare  Lösung, 
aber  selbst,  wenn  man  6  Mol.  Kupfer  auf  1  Mol.  Zucker 
nimmt,  bekommt  eine  fast  ganz  klare  Lösung,  aus  der  sich 
allmälig  eine  bläulich  —  weisse  Trübung  absetzt.  Starke  Kali- 
lauge verhalt  sich  etwas  anders  —  hier  sind  nicht  so  sicher 
klare  Lösungen  zu  erhalten.  Selbstverständlich  soll  damit 
nichts  gegen  die  Beobachtungen  vom  Worm-Müller  und 
Hagen  gesagt  seins  die  Versuchsbedingungen  dieser  Autoren 
unterscheiden  sich  von  den  meinigen  namentlich  durch  die 
Verwendung  einer  weit  schwächern  Kalilauge;  allein  die  von 
ihnen  erhaltene  Resultate  gelten  eben  nur  für  bestimmte 
Versuchsbedingungen  und  lassen  sich  nicht  verallgemeinern  — 
etwa  dahin,  dass  der  Traubenzucker  überhaupt  nicht  im 
Stande  sei,  5  Mol  Kupferoxyd  in  Lösung  zu  halten.     Meine 
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Versuche  zeigen  vielmehr,  dass  er  dieses  sehr  wohl  vermag. 
Da  man  nun  bei  der  Anstellung  der  Trommer'schen  Probe 
in  der  Regel  starke  Natronlauge  anwendet  und  nicht  die  von 
den  Autoren  angewendete  kaum  Vao  so  starke  Kalilauge,  so 
bin  ich  in  der  Lage,  meine  Anschauung  über  den  Verlauf 
der  Trommer 'sehen  Probe  in  allen  Punkten  aufrecht  zu 
erhalten,  ohne  übrigens  auf  dieselbe  einen  besondern  Werth 
legen  zu  wollen. 

Die  erwähnten  Mischungen  von  1  Mol  Traubenzucker 
und  4,  5  resp.  6  Mol.  Kupfersulfat  bei  einem  Ueberschuss 
von  Natronlauge  habe  ich  gleichzeitig  zur  Prüfung  der  Frage 
benutzt,  ob  der  Traubenzucker  auch  unter  diesen  Verhält- 
nissen stets  genau  5  Mol  Cu  O  reducirt.  ^)  Wurden  die  Pro- 
ben zum  Kochen  erhitzt  (Versuch  22),  so  ergab  sich  Fol- 
gendes : 

1)  6  Mol  CuO.  Ausscheidung  von  rothem  Oxydul. 
Filtrat  intensiv  blau  (die  Oxydationsproducte  des  Zuckers 
halten  also,  wie  viele  organische  Säuren  Kupferoxyd  in  Lö- 
sung), bleibt  beim  Kochen  unverändert. 

2)  5  Mol  Cu  0 ;  Ausscheidung  von  rotKem  Oxydul,  Fil- 
trat schwach  bläulich,  bleibt  beim  Kochen  mit  Fehling'scher 
Lösung  unverändert. 

3)  4  Mol  GuO.  Ausscheidung  von  rothem  Oxydul. 
Filtrat  farblos,  gibt  beim  Kochen  mit  Fehling'seher  Lösung 
eine  ganz  geringfügige  Reduction. 

Die  Menge  des  nach  Ablauf  der  Reduction  in  Lösung 
bleibenden  Zuckers  (bei  4  Mol  Cu  O)  ist  in  einem  Falle  be- 
stimmt. 

Versuch  23.  10  Gc.  der  Zuckerlösung  G  (7,2  %). 
20  Cc.  Kupferlösung  (1  Mol :  4  Mol).  Ueberschuss  von  Na- 
tronlauge, Wasserzusatz  ;  etwa  5  Minuten  im  Kochen  erhalten, 
alsdann  sammt  dem  ausgeschiedenen  Cu»  O  auf  100  Cc.  gebracht, 
filtrirt.  Vom  Filtrat  30  Cc.  mit  Fehli  n  g'scher  Lösung  auf 
freiem  Feuer  gekocht;  erhalten  0,0224  Oxyd,  also  auf  die  ganze 
Menge  berechnet  (unter  Abzug  von  1  Milligr.)  0,0713=  0,0323 


*)  Die  Untersuchung  von  Soxhlet,  1.  c,  ist  mir  erst  später  be- 
kannt geworden. 
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Zucker,  während ,  wenn  die  Reduction  in  dem  Verhältniss 
von  1  Mol  :  5  Mol  erfolgte,  0,144  Zucker  darin  enthalten 
sein  müsste.  Ausserdem  habe  ich  öfters  die  abgetropften, 
jedoch  nicht  ausgewaschenen  Niederschläge  aus  den  früheren 
Versuchen  mit  Natronlauge  gekocht  und  mich  überzeugt, 
dass  bei  dem  Verhall  niss  von  5  Mol.  Kupfersulfat  auf  1  Mol. 
Zucker,  das  Filtrat  zuckerfrei  ist,  aber  auch  bei  dem  Ver- 
hältniss von  4  Mol.  auf  1  Mol.  Zucker,  nur  äusserst  wenig 
Zucker  enthält.  Ob  man  dabei  Natronlauge  allein  oder  gleich- 
zeitig Seignettesalz  anwendet,  ist  gleichgültig.  Analoge  Be- 
obachtungen, d.  h.  Beobachtungen,  dass  unter  Umständen 
1  Mol.  Kupferoxyd  scheinbar  mehr  als  */•  Mol.  Zucker  oxydirt, 
sind  wohl  schon  oft  gemacht.  Es  ist  eine,  vom  Tltriren  des 
Traubenzuckers  mit  Fehlin g'scher  Lösung  her,  wohlbe- 
kannte Erfahrung,  dass  man  bei  Verwendung  von  10  Gc. 
F eh ling 'scher  Lösung  verschiedene  Mengen  Zuckerlösung 
braucht,  je  nach  der  Art,  wie  man  die  Endreaction  anstellt. 
Setzt  man  so  lange  Zuckerlösung  hinzu,  bis  eine  Probe  des  Fil- 
trates  eine  Spur  überschüssigen  Zuckers  enthält,  so  braucht 
man  weit  mehr  Zucker,  als  wenn  man  das  Filtrat  auf  Kupfer 
prüft  und  so  lange  Zuckerlösung  hinzusetzt,  bis  eben  das 
Kupfer  verschwindet.  Soviel  mir  bekannt,  hat  Worm- 
MüUer  zuerst  in  der  Literatur  auf  diese  Erscheinung  auf- 
merksam gemacht*)  und  hervorgehoben,  dass  es  unzulässig 
sei,  die  Prüfung  in  der  ersteren  Art  anzustellen. 

Diese  Erscheinung  kann  2  Ursachen  haben:  entweder 
zerstört  das  überschüssige  Alkali  den  Zucker  und  die  Pro- 
ducte  wirken  nicht  mehr  erheblich  auf  Fehling'sche  Lösung 
ein,  oder  der  Traubenzucker  reducirt  unter  Umständen  nicht 
5  Mol  CuO,  sondern  weniger  und  die  im  letzteren  Fall 
entstandenen  Oxydationsproducte  wirken,  einmal  gebildet, 
nicht  mehr  auf  Kupferoxyd  ein.  Die  erste  Erklärung  ist  die 
näherliegende;  sie  ist  auch  von  Worm-Müller  angenommen 
und  scheint  in  der  That  richtig  zu  sein. 

Auf  die  leichte  Zerstörbarkeit  des  Traubenzuckers 
durch  Alkalilauge  hat   namentlich    Hoppe -Sey  1er    hinge- 

')  Pflüger's  Arch.,  Bd.  XVI,  S.  588. 
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wiesen;  derselbe  hat  auch  die  Producte  dieser  Zersetzung 
festgestellt ') ;  Versuche  mit  Rücksicht  auf  die  bei  den  Ti- 
trirungen  obwaltenden  Verhältnissen  scheinen  indessen  noch 
nicht  vorzuliegen.  Es  war  immerhin  einigermassen  zweifel- 
haft, ob  die  Natronlauge  auch  bei  der,  hier  in  Betracht 
kommenden  Verdünnung  und  in  relativ  kurzer  Zeit  energische 
Einwirkung  entfalte.  Ich  habe  daher  einige  Versuche  darüber 
angestellt.  Es  diente  dazu  eine  Zuckerlösung,  deren  Gehalt 
durch  Kochen  mit  Fehling'scher  Lösung  festgestellt  wurde. 
10  Gc.  derselben  gaben  0,1492  GuaS:  dies  entspricht  0,6766% 
Zucker. 

Versuch  24.  10  Gc.  dieser  Zuckerlösung,  10  Gc.  Na- 
tronlauge der  Ph.  g.  10  Gc.  Wasser  wurden  gemischt,  zum 
Kochen  erhitzt  und  15  Minuten  unter  öfterem  Hinzugiessen 
von  heissem  Wasser  im  Kochen  erhalten.  Der  Zucker  war 
nach  dieser  Zeit  nicht  mehr  durch  Fehling 'scher  Lösung 
nachweisbar . 

Versuch  25.  Dieselbe  Mischung  5  Minuten  gekocht. 
Resultat  dasselbe. 

Versuch  26.  10  Gc.  Zuckerlösung,  10  Gc.  der  alka- 
lischen Seignetlesalzlösung  von  Fehling  50  Gc.  Wasser,  auf- 
gekocht, 5  Minuten  im  Sieden  erhalten,  alsdann  mit  ver- 
dünnter Salzsäure  annähernd  neutralisirt  und  nunmehr  mit 
F e h  1  i n g*scher  Lösung  5  Minuten  erwärmt.  Erhalten:  0,0114 
GuO.     Es  sind  somit  92%  des  Zuckers  zerstört. 

Versuch  27.  Wiederholung  von  26.  Erhalten : 
0,0103  GuO,  somit  93  %  Zucker  zerstört. 

Auch  schwächere  Lösungen  von  Natronhydrat  wirken 
also  energisch  auf  Zucker  ein  und  die  oben  erwähnte,  beim 
Titriren  zu  beobachtende  Erscheinung  ist  wohl  unzweifelhaft 
auf  die  Zerstörung  von  Zucker  zurückzuführen.  Man  könnte 
nun  auch  geneigt  sein ,  die  Wirkung  des  Natronüberschusses 
in  den  Mischungen  aus  Zucker,  Kupfersulfat  und  Natronlauge 
auf  die  Zersetzung  von  Zucker  durch  die  Natronlauge  zurück- 
zuführen, indessen  wird  man  bei  näherer  Ueberlegung  sehr 
schnell  von  dieser  Vorstellung  zurückkonmien. 


')  Ber.  cL  deutch.  eh.  G.,  1871,  S.  346. 
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In  Versuch  lenthielt  die  Mischung  noch  0,1083  freien 
Zucker.  In  Versuch  9  keinen  Zucker.  Dieses  Gemisch  ent- 
hielt etwa  4  Cc.  Normalnatronlauge  in  freiem  Zustande  ver- 
theilt  auf  79  Gc.  Dass  eine  so  dünne  Natronlauge  bei 
16—17«  C.  im  Laufe  von  20  Minuten  0,1083  gr.  Zucker  zer- 
zerstört —  daran  ist  nicht  zu  denken. 

Ich  kann  schliesslich  die  Frage  nicht  ganz  umgehen, 
ob  sich  die  Fällbarkeit  des  Zuckers  durch  Kupfervitriol  und 
Natronlauge  nicht  für  den  Nachweis  des  Zuckers  im  Harn 
verwerthen  lasse.  Dass  ein  einfaches  Verfahren  zum  Nach- 
weis kleiner  Mengen  Traubenzucker  im  Harn  immer  noch  ein 
pium  desiderium  ist,  wird  Niemand  bestreiten,  der  öfters 
in  die  Lage  kommt,  in  zweifelhaften  Fällen  die  Entscheidung 
geben  zu  sollen,  ob  in  einem  Harn  Zucker  enthalten  ist  oder 
nicht  (natürlich  handelt  es  sich  in'  diesen  Fällen  nur  um  ge- 
ringen Zuckergehalt).  Wir  haben  freilich  auch  für  die  zwei- 
felhaften Fälle  ein  ausgezeichnetes  Verfahren,  dass  wir  Brücke 
verdanken  und  das  weH  häufiger  angewendet  zu  werden 
verdiente,  also  es  geschieht ,  indessen  ist  es  nicht  zu  ver- 
kennen, dass  dasselbe  etwas  umständlich  ist.  Die  Kupfer- 
fallung  scheint  nun  in  der  That  zum  Nachweis  kleiner  Zucker- 
mengen recht  gut  geeignet  zu  sein.  Das  Verfahren ,  das  ich 
befolgte,  ist  folgendes : 

20  Gc.  Harn  wurden  mit  10  Cc.  Kupferlösung  der  obea 
angegebenen  Goncentration  und  17,6  Gc.  Normalnatronlauge 
vesetzt,  gut  durchgeschüttelt  und  ca.  20 — 25  Minuten  stehea 
gelassen,  alsdann  100  Gc.  Wasser  hinzugesetzt,  durchge- 
schüttelt, durch  ein  grosses  Faltenfilter  filtrirt.  Ausgewaschen 
wurde  in  der  Regel  nicht,  dagegen  das  Filter,  sobald  die 
Flüssigkeit  abgelaufen  war,  vorsichtig  herausgenommen  und 
auf  Papier  ausgebreitet,  um  die  noch  rückständige  Flüssig- 
keit möglichst  zu  entfernen,  alsdann  das  Filter  wieder  in  den 
Trichter  gebracht.  Der  Niederschlag  wurde  in  50  Gc.  salz- 
säurehaltigem Wasser  (Salzsäure  von  1,12  sp.  G.  auf  das 
lOfache  verdünnt) ,  durch  Aufgiessen  auf  das  Filter  gelöst, 
mit  heissem  Wasser  nachgewaschen,  das  Filtrat  durch  HaS 
entkupfert,  vom  Schwefelkupfer  abfiltrirt,  mit  Na2  COa  genau 
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neutralisirt  und  auf  20  Gc.  eingedampft.  Mit  dieser  gereinigten 
Lösung  werden  die  Zuckerreactionen  angestellt.  Bei  einem 
Gehalt  des  Harns  von  1  p.  M.  und  0,5  p.  M.  gab  die  Lösung 
beim  Kochen  mit  einigen  Tropfen  frischgemischter  Fehling'- 
scher  Lösung  sehr  reichliche  Reduction.  Es  gelang  also  der 
Nachweis  von  10  Milligr.  Traubenzucker  in  normalem  Harn 
gelöst  und  zwar  reichte  der  4.  Theil  der  erhaltenen  Lösung 
zur  Reaction  aus.  Normaler  Harn,  ebenso  behandelt,  gibt 
nur  eine  geringe  Entfärbung  der  blauen  Flüssigheit ;  ob  sie 
auf  normalem  Zuckergehalt  beruht  oder  auf  Fällung  von 
Harnsäure  durch  Kupferöxydhydrat  muss  einstweilen  dahin- 
gestellt bleiben,  üeberhaupt  soll  diese  Frage  nicht  als 
durch  die  angeführten  Versuche  erledigt  gelten,  ich  gedenke 
hierauf,  sowie  auf  naheliegende  Fragen,  namentlich  die  Fäll- 
barkeit anderer  Kohlehydrate,  noch  einmal  ausführlicher 
zurückzukommen. 


Zeitflchr.  f.  physiol.  Chemie,  Uli 


Ueber  die  Spannung  des  Sauerstoffs  im  arteriellen  Blut 

von  Erwin  Herter. 


(Aus  dem  physiologisch-chemischen  Insütnte  zu  Strassburg  L  E.) 
(Der  Redaktion  übergeben  am  39.  Januar.) 


Während  der  procentische  Sauerstoffgehait  des  Blutes 
zum  Gegenstand  zahlreicher  und  eingehender  Untersuchungen 
geworden  ist,  sind  unsere  Kenntnisse  über  die  Spannung  des 
Sauerstoffs  im  Blute  seit  den  grundlegenden  Arbeiten  von 
Lothar  Meyer,  und  Hoppe-Seyler  verhältnissmässig 
wenig  gefördert  worden.  Aus  diesen  Arbeiten  hatte  sich 
ergeben,  dass  der  überwiegend  grösste  Theil  des  Sauer- 
stoffgehaltes im  Blute  innerhalb  weiter  Grenzen  ^)  vom  Druck 
unabhängig,  locker  chemisch  gebunden  sei,  und  zwar,  wie 
sich  später  herausstellte,  gebunden  an  das  Hämoglobin  ').  Zur 
Feststellung  der  Sauerstoffspannung  liess  Holmgren  *) 
das  Blut  seine  Gasspannungen  mit  einem  luftleeren  Räume 
ausgleichen  und  berechnete  aus  der  procentischen  Zu- 
sammensetzung der  .ausgetretenen  Gase  und  dem  Gesammt- 
druck  derselben  den  Partiardruck  des  Sauerstoffs,  welcher 
eine  weitere  0 -Abgabe  verhindert  hatte.  Nach  seinen 
Bestimmungen  würde  die  0-Spannung  des  arteriellen  BJu- 
tes  nicht  über  20  Mm.  Quecksilber,  entsprechend  2,6  % 
einer  Atmosphäre  hinausgehen.  Strassburg*)  liess  ver- 
mittelst des  Pf  lüg  er 'sehen  Aerotonometers  (siehe  unten) 
das  frische,  nicht  geronnene  Blut  an   einem  geschlos- 


*)  Lothar  Meyer  (Zeitschrift  für  ration.  Medicin,  VIII,  1857) 
untersuchte  zwischen  587  und  835  Mm.  Hg  Sauerstoffdruck  (Tempe- 
ratur 21,1  bis  21,7');  Fern  et  (Ann.  sc.  nat.,  4»e  s6r.,  Zool.  T.  VIII, 
p.  206;  1857)  zwischen  742  und  647   Mm.  0-Druck   (Temperatur    16©). 

•)  Hoppe  Seyler,  Archiv  für  pathol.  Anatomie,  20,  598. 

»J  Wiener  Sitzber.  Bd.  48,  Abth.  II,  p.  646;  1863. 

*)  Archiv  f.  d.  g.  Physiologie,  6,  77;  1872. 


I 


99 

senen  Räume  vorbeiströmen,  der  Stickstoff,  etwas  Kohlen- 
saure und  wenig  oder  keinen  Sauerstoff  enthielt.  Aus  der 
am  Ende  der  Durchströmung  dem  Gasgemische  ertheilten 
Zusammensetzung  schloss  er,  dass  die  0-Spannung  des  arte- 
riellen Blutes  von  2,8  bis  5,6  ^/o  einer  Atmosphäre  (im  Mittel 
3,9  %  =  29,6  Mm.  Hg)  betrug.  Wir  haben  es  hier  mit 
Minimalwerthen  zu  thun  *),  die  weit  unter  die  wahren 
Spannungswerthe  fallen  mussten,  weil  in  beiden  Fällen  das 
Blut  während  des  Versuches  bedeutende  Mengen  Sauerstoff 
abgab  und  dem  entsprechend  an  Spannung  verlor.  Holm- 
gren's  Werth  fiel  auch  desswegen  zu  niedrig  aus,  weil  seine 
Versuche  zu  lange  Zeit  in  Anspruch  nahmen  (1  bis  2  Stunden) : 
wie  aus  den  Untersuchungen  von  Pflüger*)  imd  Alexander 
Schmidt')  hervorgeht,  musste  während  dieser  Zeit  ein 
Theil  des  locker  gebundenen  Sauerstoffs  in  feste  chemische 
Verbindung  übergehen  und  dadurch  eine  Senkung  der  ur- 
sprünghchen  0-Spannung  bewirkt  werden. 

Die  folgenden  Versuche  bezweckten,  für  die  in  vieler 
Hinsicht  wichtige  Spannung  des  Sauerstoffs  im  arteriellen 
Blute  neue  Bestimmungen  zu  erhalten,  welche,  unter  günsti- 
geren Verhältnissen  gewonnen,  der  wahren  Grösse  näher 
kommen  sollten  als  die  oben  angeführten  Minimal werthe. 
Ich  bediente  mich  des  auch  von  Strassburg  benutzten, 
ebenso  einfachen  als  vollkommenen  Pflüger'schen  Aero- 
tonometers,  gefüllt  mit  Stickstoff,  dem  1  bis  10,4%  Sauer- 
stoff beigemengt  war,  und  der  geringe  Mengen  von  Kohlen- 
säure enthielt. 

Das  Aerotouometer  (Archiv  f.  d.  g.  PhysioL,  6^  69)  besteht  aus 
einem  vertical  aufgestellten  Glasrohr,  unten  offen,  am  oberen  Theil  sich 
verjüngend  und  mit  einem  doppelt  durchbohrten  Hahn  versehen.  Dieser 
Hahn  regulirt  das  Einströmen  des  Blutes,  welches  vermittelst  eines 
Kautschukschlauches  aus  der  in  das  Gefäss  eingebundenen  Ganule  in  das 
Tonometerrohr  geleitet  wird.  Das  untere  Ende  des  Rohrs  ist  durch 
einen    dicken   Kautdchukschlauch   mit   einer   T-Röhre    in   Verbindung. 


')  Wie  auch  Strassburg  (1.  c.)  ausdrücklich  bemerkt. 
•)  Med.  Centralblatt,  1867,  No.  46. 

')  ßer.  d.  k.  sächs.  Ges.  d.  Wiss.  zu  Leipzig.    Math.  phys.  Glasse 
9.  Nov.  1867. 
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Diese  ist  einerseits  mit  einem  Glasrohr  verbunden,  welches  unter  Queck- 
silber taucht  (wenige  Millimeter)  und  zum  Austritt  des  Blutes  dient, 
andererseits  vermittelst  eines  längeren  Rautschukschlauchs  mit  einem 
beweglichen  Quecksilberreservoir,  vermittelst  dessen  Proben  der  Luft 
aus  dem  Tonometerrohr  durch  eine  am  oberen  Ende  desselben  seitlich 
angebrachte  Röhre  mit  Glashahn  behufs  der  Analyse  ausgetrieben  werden 
können.  Glashähne  mit  weiter  Bohrung,  welche  ohne  Schaden  statt  der 
Pf  1 Q  g  er'schen  Klemmen  angewendet  werden,  dienen  dazu,  den  Raum  des 
Tonometers  entweder  unter  den  Druck  der  Atmosphäre  (während  des 
Durchströmens  des  Blutes)  oder  unter  beliebigen  Quecksilberdruck  (wäh- 
rend der  Entnahme  der  Gasproben)  zu  setzen.  Der  Apparat  ist  von 
einem  weiten  Glasruhr  umgeben,  in  welchem  durch  einen  Strom  warmen 
Wassers  konstante  Temperatur  (ca.  40*)  erhalten  wird.') 

Obgleich  alle  Theile  des  Apparates  luftdicht  schlössen,  wurde  doch, 
um  sicher  den  Eintritt  von  Luft  zu  verhüten,  während  der  ganzen  Dauer 
der  Versuche  jeder  negative  Druck  im  Apparate  vermieden. 

Die  Analyse  der  Gase  geschah  nach  Bunsen's  Methoden;  die 
Kohlensäure  wurde  durch  Absorption  mittelst  Kalikugeln,  der  Sauerstoff 
durch  Verpuffung  mit  Wasserstoff  bestimmt. 

Folgende  Tabelle  giebt  die  Resultate  meiner  Versuche, 
welche  an  grossen  Hunden  (von  mindestens  11  Kilo  Gewicht) 
angestellt  wurden.  Das  Blut  wurde  aus  der  Carotis  oder 
aus  der  Gruralis  entnommen;  die  Temperatur  der  Luft 
schwankte  in  den  einzelnen  Versuchen  zwischen  4  und  8^  G. 


Ver- 
suchs- 
Nr. 


Ver- 
suchs- 
thier. 


Menge  des 
durchge- 
strömten 
Blutes. 


Strö- 
mungs- 
zeit. 


Tempe- 
ratur. 


Gas  im  Aerotonometer 


vor  der  Durch- 
strömung 
GOa    I      0 


nach  d.  Durch- 
strömung 
CO,    I      O 


1  I  290Cc.  2V«  Min.  39»  0,4»/o  10,36>  4,l«/o  10,44*»/o 

2  n  220  »  3        «  38**  0,0 »  9,3    »  2,6 »  9,8    » 

3  I  270  >  3        »  34»  0,9 »  1,0    »  3,0 »  2,2    » 

4  III  260  »  3        »  36»  0,6 »  5,0    »  2,3 »  5,1    > 

5  in  400  »  3        »  40»  0,0  >  8,0    »  3,8 »  8,4    » 

Anmerkung.  Versuch  3  wurde  an  Hund  I  (11,17  Kilo)  28  Tage 
nach  Versuch  1  angestellt;  Versuch  5  an  Hund  III  (einem  sehr  grossen 
Thier)  6  Tage  nach  Versuch  4. 

Aus  obigen  Zahlen  erhellt,  dass  die  0-Spannung  des 
arteriellen  Blutes  bedeutend  über  den  oben  erwähnten  Mini- 
malwerthen  liegt.    Bei  einer  Sauerstofifspannung  von  8,0  resp. 

')  Eine  Abbildung  des  benutzten  Aerotonometers  in  der  oben  be- 
schriebenen Anordnung  findet  sich  in  Hoppe-Seyler's  Lehrbuch  der 
physiologischen  Chemie,  UL  Theil. 
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9,3  %  wurden  noch  erhebliche  Zunahmen  des  0-Gehalts  der 
Tonometerluft  (bis  8,4  resp.  9,8  o/o,  entspr.  63,1  und  73,5 
Mm.  Hg)  constatirt.  Die  sehr  geringe  Zunahme  in  Versuch  1 
liegt  allerdings  innerhalb  der  Fehlergrenzen,  aber  die  3,7  > 
COa,  welche  das  Blut  an  den  Tonometerraum  abgab,  hätten 
eine  Herabsetzung  der  0-Spannung  bewirken  müssen,  wenn 
nicht  das  Blut  die  zur  Gompensation  derselben  nöthige 
Sauerstofifmenge  geliefert  hätte;  somit  ist  auch  in  diesem 
Falle  eine  Abgabe  von  Sauerstofif  aus  dem  Blute  erwiesen 
und  die  0-Spannung  desselben  lag  also  über  10.86%  einer 
Atmosphäre.  Wir  dürfen  demnach  als  Resultat  obiger  Be- 
stimmungen ansehen,  dass  die  Sauerstoffspannung  des 
arteriellen  Blutes  unter  normalen  Verhältnissen 
einem  0-Druck  von  78,7  Mm.  Hg,  entsprechend 
ungefähr  der  Hälfte  des  0-Partiardrucks  in  der 
Atmosphäre,  das  Gleichgewicht  hält. 

Dieser  Werth  ist  auch  ein  Minimalwerth ,  da  er  durch 
0-Abgabe  während  des  Versuches  erhalten  wurde;  die  Fest- 
stellung der  absoluten  Sauerstoflfspannung  würde  eine  Reihe 
von  Versuchen  mit  Tonometerspannungen  über   10  %  0   er- 
fordern, und  diese  Versuche  müssten  zahlreich  sein,  um  die  zu 
erhaltenden  kleinen  Spannungsdifferenzen  g^en  die  Wirkung 
der  Analysenfehler  zu   sichern.    Die  Feststellung  der  abso- 
luten Grösse  würde  übrigens  keinen  grossen  physiologischen 
Werthe  besitzen,  denn  für  den  Physiologen  concentrirt  sich  das 
Hauptinteresse  an  unserem  Gegenstande  in  der  Frage:   Liegt 
die  0-Spannung  des  arteriellen  Blutes   über    dem  Dissocia- 
tionsdruck  des  Oxyhämoglobins  bei  der  Temperatur  des  Thier- 
körpers,  und  ist,  da  der  einfach  absorbirte  Theil  des  Blut- 
sauerstoffs wegen  seiner  Kleinheit  für  den  thierischen  Stoff- 
wechsel ohne  Bedeutung  ist,  ist  also  das  arterielle  Blut  unter 
normalen  Verhältnissen  mit  Sauerstoff  gesättigt? 

Ueber  die  Dissociationsverhältnisse  des  Oxy- 
hämoglobins liegt  eine  Untersuchimg  von  Worm  Müller 
vor*),  welcher  die  von  ihm  erhaltenen  Resultate  folgender- 

*)  Arbeiten  aus  der  physiologischen  Anstalt  zu  Leipzig,  V,  1871, 
p.  166. 
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massen  zusammenfasst :  «Die  Sättigung  der  Blutscheiben  mit 
0  nimmt  unterhalb  einer  gewissen  Druckgrenze  des  0  der 
Luft  mit  der  Verringerung  des  Druckes  ab.  Es  ist  höchst 
wahrscheinlich,  dass  diese  Druckgrenze  bei  der  Aufnahme 
des  0  in  das  Blut  (bei  20—23«  C.  zwischen  20—35  Mm.) 
gewöhnlich  höher  (ca.  10  Mm.)  liegt,  als  diejenige,  unterhalb 
welcher  das  vollkommen  gesättigte  Blut  chemisch  gebundenen 
0  abgiebt  (bei  20— 23<>  C.  zwischen  15—20  Mm.);  es  ist 
demnach  zu  vermuthen,  dass  die  Grenze  bei  40«  C.  in  jenem 
Falle  zwischen  30 — 40  Mm.  in  diesem  zwischen  20 — 25  Mm. 
liegt.»  Bert  (Pression  barometrique,  p.  683  flf.)  giebt  als 
Druckgrenze,  wo  bei  allmäliger  Depression  grössere  Mengen 
0  vom  Blute  abgegeben  werden,  für  niedeire  Temperaturen 
(11,4«  bis  24«)  150—100  Mm.  Hg  Luftdruck  (entsprechend 
31,3—20,9  Mm.  0-Druck)  an.  Einige  Versuche,  welche  Bert 
bei  37 — 40«  angestellt  hat  (1.  c.  p.  695),  scheinen  für  einen 
sehr  hohen  Dissociationsdruck  des  0-Hämoglobins  bei  Körper- 
Temperatur  zu  sprechen,  doch  stimmen  die  erhaltenen  Resul- 
tate imter  sich  nicht  gut  überein  und  bieten  bei  den  angewen- 
deten wenig  genauen  Methoden  der  Analyse  *)  geringe  Beweis- 
kraft. Wir  dürfen  daher  immerhin  annehmen,  dass  die 
Dissociationsspannung  des  Oxyhämoglobins  auch  bei  Körper- 
temperatur unter  dem  für  die  0-Spannung  des  arteriellen  Blutes 
gefundenen  Werthe  liegt  und  können  somit  das  arterielle 
Blut  als  mit  Sauerstoff  gesättigt  ansehen. 

Nach  Pflüger*)  ist  das  Blut  der  Arterien  nahezu 
(•/lo)  aber  nicht  absolut  mit  Sauerstoff  gesättigt;  auch  nach 
Grehant^)  findet  beim  Passiren  der  Lungen  keine  Sättigung 
des  Blutes  mit  Sauerstoff  statt.  Diese  negativen  Aus- 
sprüche beruhen  im  wesentlichen  auf  vergleichenden  Be- 
stimmungen des  aus  dem  arteriellen  Blute  auspumpbaren 
Sauerstoffs  mit  dem   aus   deftbrinirtem ,    mit   überschüssiger 


^)  Absorption  der  Kohlensäure  durch  KalilÖsuug,   des   SauerstofTs 
durch  pyrogallussaures  Kali. 

•)  Archiv  f.  d.  ges.  Physiol.  1,  73. 
»)  Comptes  rendus  75,  495;  1872. 
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Luft  geschütteltem  Blute  auf  demselben  Wege  zu  gewinnenden 
Sauerstofimengen.  So  fand  Pflüger  in  einem  Falle,  dass 
arterielles  Blut,  welches  18,8  Cc.  0  an  das  Vacuum  abgab, 
nach  Schütteln  mit  Luft  19,9  Cc.  0  lieferte.  Pflüg  er  fand 
aber  selbst  (1.  c),  dass  das  Blut  gerade  in  den  ersten  Minuten 
nach  dem  Verlassen  der  Gefasse  einen  erheblichen  Theil  seines 
Sauerstoffs  in  feste  Verbindung  überführt,  während  es  sich 
später  mehr  indifferent  gegen  denselben  verhält,  so  lange  die 
Fäulniss  abgehalten  wird  *);  darum  musste  das  mit  0  ge- 
schüttelte defibrinirte  Blut  mehr  Gas  liefern  als  das  direkt 
der  Ader  entnommene,  ein  Einwand,  den  sich  Pflüg  er 
übrigens  selbst  machte  (1.  c,  p.  71).  Derselbe  Autor  findet 
femer  in  dem  von  ihm  constatirten  Auf-  und  Abschwanken 
des  0-Gehalts  im  arteriellen  Blute  einen  Beweiss  dafür,  dass 
dasselbe  nicht  vollständig  mit  Sauerstoff  gesättigt  sei;  man 
kann  aber  dieses  Verhalten  auch  so  deuten,  dass  Verände- 
rungen in  dem  normalen,  ruhigen  Verhalten  des  Thieres, 
besonders  in  Bezug  auf  die  Respiration  und  auf  die  stets 
die  Respiration  beeinträchtigenden  Körperbewegungen,  die 
normale  Sättigung  des  Blutes  mit  Sauerstoff  in  wechselndem 
Grade  verhindern. 

In  einem  der  obigen  Versuche  (Nr.  4)  stieg  trotz  des 
niedrigen  Gehalts  der  Tonometerluft  (5,0  %)  die  0-Spannung 
nur  um  0,1  %;  vielleicht  war  hier  die  Spannung  des  0  im 
Blute  vorübergehend  unter  die  Norm  gesunken  *),  vielleicht 
auch  war  das  gerade  in  diesem  Versuche  grössere  Luft- 
quantum im  Tonometerrohr  Ursache  der  geringen  procen- 
tischen  Steigerung  des  Sauerstoffs. 

Für  die  unter  normalen  Verhältnissen  eintretende  Sätti- 
gung des  arteriellen  Blutes  mit  Sauerstoff  sprechen  schliess- 
lich   die  Analysen  der  Blutgase,  welche  Bert   (1.  c.  p.  660) 


*)  Hoppe -Seyler,  Med.  ehem.  Untersuch. ,  p.  135 ,  1866 
Pflüg  er,  Archiv  f.  d.  g.  Physiologie,  1,  277,  1868. 

')  Es  verdient  hervorgehoben  zu  werden,  dass  in  allen  diesen 
Versuchen  die  Bedingungen  für  die  Respiration  durchaus  keine  besonders 
günstige  waren;  die  Thiere  wurden  mit  zugebundener  Schnauze  durch 
Fesselung  der  Extremitäten  in  Rückenlage  gehalten. 
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an  Hunden  beim  Athmen  comprimirter  Luft  ausgeführt  hat. 
Das  hier  bei  Vermehrung  des  Luftdrucks  (von  1  bis  zu 
10  Atmosphären)  im  Blute  gefundene  Plus  an  Sauerstoff  ist 
in  einigen  Fällen  so  gering,  dass  die  Differenzen  in  der  ent- 
sprechend dem  erhöhten  Druck  vermehrten  Absorption  des 
Sauerstoffs  ihre  genügende  Erklärung  finden;  die  Annahme 
einer  erst  bei  Athmung  unter  höherem  Druck  erfolgenden 
Sättigung  des  Oxyhämoglobins  in  den  Lungen ')  erscheint 
demnach  höchst  unwahrscheinlich. 


')  Bert,  Gomptes  rendus  86,  546;  1878. 


Ueber  die  Ursache  der  Athembewegungen 

von  F.  Hoppe-Seyler« 


Die  jetzt  herrschenden  Vorstellungen  über  die  Erregung 
der  Athembewegungen  sind  auf  die  Versuche  und  Folge- 
rungen von  Rosenthal  und  Pflüg  er  gegründet  und  lehren 
bekanntlich  Folgendes:  Die  Erregung  der  Nerven,  durch 
welche  Zwergfell  und  andere  Inspirationsmuskeln  zur  Gon- 
traction  veranlasst  werden,  findet  statt  in  einem  Athem- 
centrum  des  verlängerten  Markes,  und  zwar  wirkt  sowohl 
Mangel  an  Sauerstoff  im  Blute  als  auch  Reichthum  an  Koh- 
lensäure in  demselben  erregend  auf  dies  Centrum.  Speciell 
nach  Pf  lüger 's  Vorstellung  bilden  sich  bei  Sauerstoffmangel 
im  Athemcentrum  reducirende  Substanzen,  welche  diese  Rei- 
zung ausüben.  Die  Athmung  wird  auf  einige  Zeit  aufge- 
hoben (Apnoe),  wenn  das  Blut  mit  Sauerstoff  möglichst 
gesattigt  ist. 

Die  vorstehende  Arbeit  von  Herter  zeigt  nach  der 
einen  Seite  hin,  dass  diese  Annahmen  nicht  alle  richtig  sein 
können,  es  ist  aber,  wie  mir  scheint,  nicht  schwer  zu  er- 
kennen, dass  auch  ein  weiterer  Theil  der  herrschenden  Vor- 
stellungen auf  Täuschung  beruht. 

Zunächst  ist  die  Erklärung  der  Apnoe  als  Folge  der 
Sättigung  des  Blutes  mit  Sauerstoff  nicht  mehr  möglich. 
Pflüg  er  hat  durch  die  ausgezeichneten  Arbeiten,  die  er 
mit  seinen  Schülern  Wolffberg,  Strassburg  und  Nuss- 
baum  ausführte,  nachgewiesen,  dass  die  Spannung  der  CO2 
im  Blute  mit  derjenigen  dieses  Gases  in  der  Lungenluft  aus- 
geglichen wird,  und  Werthe  für  die  Spannung  der  CO2  im 
Blute  gefunden,  wie  sie  bei  ruhiger  Respiration  von  sehr 
zaUreichen  Experimentatoren  in  der  Expirationsluft  gefimden 
sind,    üeber   die   Spannung   des   Sauerstoffs   im   arteriellen 
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Blute  sind  weniger  Untersuchungen  ausgeführt;  es  wird  von 
Strassburg  nur  ein  Werth  in  minimo  im  Mittel  zu  3,9  % 
einer  Atmosphäre  angegeben  ^),  und  Pflüg  er  erklärt,  dass  das 
arterielle  Blut  im  normalen  Zustande  nur  zu  •/io  mit  Sauer- 
stoff gesättigt  sei  *).  Er  nimmt  sonach  an ,  d^ss  die  Aus- 
gleichung der  SauerstoflFspannung  zwischen  Lungenluft  und 
Blut  viel  unvollständiger  erfolge  als  diejenige  der  CO2.  Da 
die  Flüssigkeit,  welche  die  das  Blut  von  der  Lungenluft  tren- 
nenden Membranen  durchtränkt,  CO«  viel  reichlicher  auf- 
nimmt als  Sauerstoff,  ist  offenbar  der  Widerstand  für  den 
Sauerstofifstrom  aus  der  Lungenluft  in  das  Blut  viel  grösser 
als  für  die  CO2  bei  ihrer  Wanderung  in  umgekehrter  Rich- 
tung, aber  der  SauerstofTdruckunterschied  in  Luft  und  Venen- 
blut ist  auch  sehr  viel  höher  als  der  bezüglich  der  COa  und 
bleibt  bei  reichlichem  Luftgehalt  in  der  Lunge  sehr  bedeutend, 
bis  alles  Hämoglobin  in  Oxyhämoglobin  übergegangen  ist. 
Erst  wenn  das  Letztere  eingetreten  ist,  steigt  die  Spannung 
des  O2  im  Blute  mit  der  weiteren  Aufnahme  dieses  Gases 
schnell  an,  und  nun  wird  der  Strom  des  eintretenden  Sauer- 
stoffs sehr  langsam  werden. 

Es  liess  sich  a  priori  nicht  angeben,  wie  hoch  beim 
ruhigen  Athmen  der  Sauerstoffdruck  steigen  würde;  auch  die 
Versuche  von  H e r t e r  sagen  dies  nicht,  sie  beweisen 
aber,  dass  das  arterielle  Blut  nur  Oxyhämo- 
globin, kein  Hämoglobin  enthält,  denn  die 
gefundenen  Sauerstoff-Spannungen  liegen 
unzweifelhaft  über  der  nothwendigen  Höhe, 
welche  zur  Bildung  des  Oxyhämoglobin  bei 
Bluttemperatur  erforderlich  ist. 

Wird  die  Lunge  durch  vertieftes  und  häufigeres  Athmen 
kräftig  ventilirt,  so  steigt  die  Sauerstoffspannung  in  der  Luft 
der  Lungenbläschen,  aber  sie  kann  nicht  viel  steigen,  weil 
die  Expirationsluft  beim  ruhigen  Athmen  noch  sehr  viel 
Sauerstoff  enthält,   sie   wird   höchstens   um   3 — 4  %    einer 


')  Arch.  f.  d.  ges.  PhysioL,  Bd.  6,  S.  96. 
•)  EbendaseU>8t,  Bd.  6.  S.  50. 
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Atmosphäre  steigen  können,  und  diese  Drucksteigerung  ist 
das  einzige  Moment,  welches  zur  reichlicheren  Auftiahme  von 
O2  in  das  Blut  noch  zu  Hülfe  gezogen  werden  kann. 

Die  einzige  Aenderung,  welche  durch  die  kräftigere  Ven- 
tilation herbeigeführt  wird,  ist  eine  hierzu  verhältnissmässige 
Steigerung  der  Sauerstoflfspannung  im  arteriellen  Blute,  der 
jedoch  eine  sehr  geringe  Zunahme  der  Sauer- 
stoffmenge im  Blute  entspricht,  da  es  sich  nur  um 
Sauerstoff  handelt,  der  in  der  Blutflüssigkeit  absorbirt  ent- 
halten ist. 

Wenn  nun  die  grössere  Sauerstoffaufnahme  bei  starker 
Lüftung  der  Lunge  Apnoe  hervorrufen  soll,  so  kann  dieses 
Aussetzen  der  Athembewegungen  nur  die  Folge  der  erhöhten 
Sauerstoflfspannung  sein.  Wir  können  aber  die  Sauerstoflf- 
spannung im  Blute  viel  weiter  erhöhen  durch  Athmen  von 
reinem  Sauerstoflfgas  oder  Athmen  in  comprimirter  Luft.  Die 
Versuche  von  D  o  h  m  e  n  *)  erweisen  nur  eine  geringe  Ab- 
nahme der  Athemtiefe  beim  Athmen  in  reinem  Sauerstoflf, 
ebenso  die  von  6.  v.  L  i  e  b  i  g  *)  in  comprimirter  Luft  nur 
eine  geringe  Verminderung  des  Athemvolumen.  Apnoe  tritt 
weder  in  reinem  Sauerstoff  noch  in  comprimirter  Luft  ein. 
Man  kann  aber  einwenden,  dass  die  ansteigende  Spannung 
der  COa  im  Blute  den  Eintritt  der  Apnoe  im  reinen  Sauer- 
stoffgas und  in  comprimirter  Luft  verhindere.  Prüft  man  das 
Verhalten  der  Thiere  in  der  Apnoe  selbst,  so  ergiebt  sich, 
dass  alle  diese  Erklärungen  unzureichend  sind.  Die  Ein- 
wirkung der  Apnoe  auf  das  Blut  ist  bekanntlich  zuerst  von 
P.  Hering®)  in  einer  grossen  Zahl  von  Versuchen  an  Katzen 
und  dann  vortrefflich  unter  Pflüger 's  Leitung  von  Ewald*) 
untersucht.  Die  von  P.  Hering  gefundenen  Verhältnisse 
sprechen  durchaus  gegen  eine  Herleitung  der  Apnoe  aus  einer 


*)  E.  F.  W.  Pflüg  er,  Untersuchungen  aus  dem  physiologischen 
Laboratorium  zu  Bonn.     Berlin,  1865,  S.  127. 

")  Arcb.  r.  d.  ges.  Physiol.,  Bd.  10,  S.  479. 

*)  F.  Hering,  Einige  Untersuchungen  über  die  Zusammensetzung 
der  Blutgase  während  der  Apnoe.    Dorpat,  1867. 

♦)  Arch.  f.  d.  ges.  Physiol.,  Bd.  7,  S.  575, 
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Einwirkung  der  Sättigung  mit  Sauerstoff  und  die  von  Ewald 
ausgeführten  Versuche  ergaben  minimale,  wenn  überhaupt 
Steigerung  des  SauerstoflFgehaltes  im  arteriellen  Blute,  Ab- 
nahme des  Sauerstoffgehaltes  im  venösen  Blute.  Die  Apnoe 
dauerte  bei  Kaninchen  und  bei  Hunden  20 — 30  Secunden. 

In  20 — 30  Secunden  ist  durch  die  Lunge  des  Thieres 
mindestens  soviel  Blut  hindurchgewandert,  als  es  besitzt ;  dem 
entsprechend  muss  bereits  vor  dem  Ende  der  Apnoe  die  Sauer- 
stoffspannung in  der  ruhenden  Lungenluft  sehr  erniedrigt  und 
die  CO« -Spannung  sehr  erhöht  sein.  Da  aber  dennoch  die 
Apnoe  so  lange  gedauert  hat,  kann  sie  weder  von  der  nie- 
drigen G02-Spannung  noch  von  der  hohen  02-Spannung  im 
Blute  herrühren,  sondern  muss  von  etwas  Anderem  hervor- 
gerufen und  erhalten  werden. 

Wenn  man  einen  von  heftiger  Dyspnoe  geplagten  oder 
von  anstrengendem  Lauf  oder  anderer  Eörperanstrengung 
erschöpften  Menschen  beobachtet,  sieht  man  oft,  dass  mitten 
zwischen  den  frequenten  und  tiefen  Athemzügen  auf  einige 
Secunden  Apnoe  eintritt.  Niemand  wird  glauben,  dass  das 
Blut  bei  solchen  Personen  mit  Sauerstoff  besonders  gesättigt 
sei  und  bleibe,  denn  unmittelbar  nach  dem  apnoischen  Zu- 
stande beginnen  wieder  dyspnoische  Anfalle.  Die  Apnoe  ist 
hier  ohne  allen  Zweifel  bedingt  durch  Ermüdung  der  Athem- 
muskulatur,  und  wer  daran  zweifelt,  wird  sich  durch  starke 
Körperanstrengung  leicht  in  den  Zustand  versetzen,  der  ihm 
die  Ueberzeugung  giebt.  Wenn  aber  ein  Thier  gegen  seinen 
Willen  und  entgegen  der  Thätigkeit  seiner  Respirationsmuskeln 
mit  künstlicher  Ventilation  längere  Zeit  gemisshandelt  ist, 
wird  es  nach  dem  Aufhören  dieser  Marter  zunächst  sich  er- 
schöpft so  lange  der  vollen  Ruhe  hingeben,  bis  wegen  der 
Folgen  der  mangelnden  Respiration,  mögen  sie  in  der  einen 
oder  anderen  Weise  zur  Wirkung  gelangen,  gebieterisch  die 
Athmung  wieder  vom   Organismus  in  Action  versetzt  wird. 

Ewald  macht  mit  vollem  Recht  schon  darauf  auf- 
merksam *),  dass  über  1  Minute  dauernde  Apnoe  nur  bei  sehr 


')  A.  a.  0.,  S.  581. 
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gemisshandellen  oder  herabgekoimnenen  Thieren  beobachtet 
werde.  Der  niedrige  Sauerstoffgehalt  des  Venenblutes,  den 
er  fand,  entspricht  der  erhöhten  Anstrengung  der  Athem- 
maskeln  des  Thieres. 

Mit  dieser  Aenderung  in  der  Erklärung  der  Apnoe  fallt 
eine  der  besten  Stützen  des  Pflüger'schen  Systemes  von 
Hypothesen  über  die  Ursachen  der  Athembewegungen.  Diese 
Annahmen  sind  aber  auch  nach  einer  anderen  Seite  hin 
offenbar  ohne  genügende  Basis.  Es  wird  nämlich,  gestützt 
auf  einige  Versuche  von  AI.  Schmidt  und  von  Pflüg  er 
mit  Blut  von  erstickten  Thieren,  angenommen,  dass  in  dem 
Athemcentrimri  bei  Mangel  an  Sauerstoff  leicht  oxydirbare 
Stoffe  entständen  und  dass  durch  dieselben  die  Erregung  der 
Inspirationsbewegungen  herbeigeführt  würden. 

Es  soll  hier  nicht  geleugnet  werden,  dass  solche  leicht 
oxydirbare  Stoffe  nicht  allein  nach  dem  Tode  in  den  ver- 
schiedensten Organen  in  geringer  Menge  gebildet  werden, 
sondern  auch  während  des  Lebens  in  einigen  Organen,  z.  B. 
der  Leber,  entstehen  können,  aber  ein  Nachweis  ihrer  Ent- 
stehung während  des  Lebens  ist  nicht  geführt;  speciell  von 
den  Ganglien  und  Nerven  ist  gar  keine  mit  ihrer  Thätigkeit 
in  Beziehung  stehende  chemische  Veränderung  bekannt.  Zur 
Bildung  reducirender  Stoffe  ist  unbedingt  vollständige  Abwe- 
senheit von  freiem  Sauerstoff  erforderlich,  denn  im  Ent- 
stehungszustande müssen  oxydirbare  Stoffe  stets  leichter 
oxydirt  werden,  wenn  Sauerstoff  zugegen  ist,  als  nach  ge- 
schehener Bildung. 

Wie  soll  man  sich  nun  vorstellen,  dass  solche  leicht 
oxydirbare  Stoffe  im  Athemcentrum  entstehen,  während  durch 
dasselbe  der  normale  gleichmässige  Strom  arteriellen  mit 
Sauerstoff  fast  ganz  gesättigten  Blutes  hindurchfliesst ,  und 
diese  Annahme  würde  doch  nach  jener  Hypothese  unab- 
weisbar sein,  um  die  nach  je  4  bis  5  Secunden  beim  ruhig 
respirirenden  Menschen  wiederkehrenden  Inspirationen  zu  er- 
klären? Eine  irgend  befriedigende  Erklärung  wäre  aber  auch 
dann  noch  nicht  in  Aussicht,  wenn  selbst  die  wechselnde 
Bildung  und  Zerstörung  leicht   oxydirbarer   Stoffe   nachge- 
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wiesen  würde,  weil  nun  erst  die  Frage  zu  beantworten  wäre, 
wie  diese  Substanzen  die  Erregung  herbeiführen  sollten.  Die 
Einwirkung  derselben  müsste  doch  wohl  eine  chemische  sein;^ 
wenn  nun  ein  chemischer  Process  die  Erregung  herbeiführte, 
wurde  da  nicht  die  Annahme  näher  liegen,  dass  der  Process 
der  Bildung  jener  Substanzen  die  Erregung  bewirkte?  Wäre 
man  hierüber  im  Klaren,  so  würden  dieselben  Schwierigkeiten 
hinsichtlich  der  Erregung  des  Athemcentrums  durch  die  Span- 
nung der  Kohlensäure  beginnen. 

Solche  Hypothesen  in's  Unbestimmte  sind  meiner  An- 
sicht nach  nicht  allein  nutzlos,  sondern  nachtheilig,  weil  sie 
so  häufig  in  das  Gewand  ermittelter  Thatsachen  gekleidet 
werden,  ohne  dass  der  Autor  selbst,  wie  das  auch  hier  der 
Fall  ist,  irgend  daran  die  Schuld  trägt. 

Die  nächsten  Angriffspunkte  zur  Untersuchung  der  Ur- 
sachen der  Athembewegungen  liegen  wohl  nicht  auf  dem 
Gebiete  der  chemischen  Physiologie.  Da  die  physikalische 
Untersuchung  über  die  Vorgänge  in  den  Nervencentren,  so 
viel  mir  bekannt,  noch  gar  nichts  ermittelt  hat,  ist  der  Be- 
griff dieser  Gentren  nur  ein  anatomischer.  Der  einzige  Ver- 
gleich, den  ich  mir  hinsichtlich  der  Funktion  als  Laie  zu 
machen  weiss,  würde  die  Enge  des  verlängerten  Markes  be- 
trachten als  den  Ort,  wo  der  grösste  Theil  der  Nerven  des 
Körpers  hindurchgehen  und  ihre  Erregung  als  Summe  den 
Athemnerven  inducirten,  wie  die  elektrische  Stromschwankung 
in  einem  Draht  eine  solche  im  benachbarten.  Ob  das  Bild 
glücklich  ist  oder  nicht,  ist  am  Ende  gleichgültig,  jedenfalls 
ist  es  Thatsache,  dass  die  Athemnerven  von  den  Erregungen 
der  verschiedensten  sensiblen  Nerven  in  Mitleidenschaft  ge- 
zogen werden  und  zwar  vom  Beginn  des  extrauterinen  Lebens. 
Der  erste  Athemzug  ist  wohl  unzweifelhaft  die  Folge  der 
Reizung  der  sensiblen  Nerven  durch  den  jetzt  beginnenden 
Wärmeverlust  von  der  Haut.  Bleibt  er  aus,  so  wendet  sich 
der  Geburtshelfer  nicht  an  das  Alhemcentrum ,  sondern  er 
reizt  die  Haut,  sowie  auch  für  die  Err^ung  der  Inspiration 
bei  Erwachsenen  in  der  Ohnmacht  das  Besprengen  mit 
kaltem  Wasser  die  kräftigste  Wirkung  zeigt. 
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Wenn  nun  wirklich  chemische  Einwirkung  auf  das  Cen- 
trum der  Athembewegung  zur  Erhaltung  der  Inspiration  unter 
normalen  Lebensverhältnissen  vorhanden  ist,  und  die  Resul- 
tate von  Dohmen  sprechen  dafür,  so  müssen  dieselben  doch 
einen  geringern  Effekt  ausüben,  als  die  einfachen  Reflexe  von 
den. Bahnen  sensibler  Nerven. 


Als  diese  Bemerkungen  über  die  Ursache  der  Athem- 
bewegungen  bereits  druckfertig  waren,  erhielt  ich  durch  die 
Freundlichkeit  von  Hrn.  Pflüger  die  von  ihm  gegen  einige 
Angaben  von  Hr.  Takäcs*)  gerichtete  Entgegnung,  betitelt 
cZur  Geschichte  der  Respiration» ,  welche  jetzt  im  Arch. 
f.  d.  ges.  Physiol.,  Bd.  19,  S.  166,  erschienen  ist.  Ich  beeile 
mich,  Folgendes  zur  Klarstellung  der  Angelegenheit  hier 
anzufügen.  Die  von  Hrn.  Takäcs  zum  Theil  gegen 
Hrn.  Pflüger  gerichteten  historischen  Zusammenstel- 
lungen sind  von  mir  nicht  beeinflusst.  Ich  kann  dieselben 
aber  nur  in  einem  Punkte  nicht  genau  finden,  insofern  näm- 
lich gesagt  wird:  «Wir  ersehen  daraus,  dass  zu  dieser  Zeit 
Pflüg  er  ein  entschiedener  Gegner  der  Oxydation  in  den  Ge- 
weben u.  s.  w.  war.»  Er  hätte  sagen  sollen,  «ein  entschie- 
dener Gegner  der  ausschliesslichen  Oxydation  in  den 
Geweben  war»;  dass  in  den  Geweben  Oxydationen  nicht 
erfolgten,  hat  Hr.  Pflüger  meines  Wissens  nie  behauptet. 
Ich  bedauere,  hierauf  nicht  aufmerksam  gemacht  zu  haben, 
dagegen  muss  ich  entschieden  daran  festhalten,  dass  ich  zu- 
erst die  Abwesenheit  der  Oxydationsprocesse  im  Blute  nach- 
gewiesen habe.  Das  von  Pflüger  zuerst  erkannte  Ver- 
schwinden einer  kleinen  Portion  0,  im  Blute  nach  dem 
Entziehen  desselben  aus  der  Ader  ist  nur  eine  Erscheinung 
des  Absterbens,  durch  welches  auch  die  Fibringerinnung  und 
die  von  Z  u  n  t  z  erkannte  Abnahme  der  Alkalescenz  des  Blutes 
bewirkt  wird.  Ich  verweise  in  dieser  Beziehung  auf  den  in 
nächster  Zeit  erscheinenden  dritten  Theil  meiner  physiolo- 
gischen Chemie. 


*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  2,  S.  372. 


Ueber  ein  neues  Kohlehydrat. 

von  0.  Schmledeberg. 


(Der  Redaction  zagegftngen  am  30.  JanoAr.) 


In  der  Zwiebel  der  Urginea  Scilla  Steinh.  findet  sich 
in  reichlicher  Menge  ein  dem  Dextrin  und  zwar  dem  Achroo- 
dextrin  von  N  ä  g  e  1  i  und  Brücke  in  seinen  äusseren 
Eigenschaften  sehr  ähnliches  Kohlehydrat ,  welches  indess 
die  Ebene  des  polarisirten  Lichtes  nach  links  dreht  und 
beim  Erwärmen  mit  verdünnten  Säuren  nicht  wie  jener  Ab- 
kömmling der  Stärke  Dextrose,  sondern  einen  linksdrehenden 
Zucker  giebt,  der  zum  grössten  Theil  aus  Levulose  besteht. 
Dieses  Kohlehydrat  kann  daher  füglich  Sinistrin  genannt 
werden,  eine  Bezeichnung,  die  zwar  nicht  weniger  trivial 
als  die  seines  recbtsdrehenden  Vorbildes  ist,  indess  unmittel- 
bar eine  Reihe  von  Vorstellungen  über  solche  Eigenschaften 
der  Substanz  erweckt,  die  denen  des  Dextrins  gleichartig 
oder  entgegengesetzt  sind. 

Das  Sinistrin  ist  jedenfalls  bei  den  von  verschiedenen 
Seiten  ausgeführten  Untersuchungen  über  den  pharmako- 
logisch wirksamen  Bestandtheil  der  Meerzwiebel  bemerkt, 
aber  stets  als  Gummi  aufgefasst  worden.  Letzteres  wird 
daher  in  den  Handbüchern  der  Arzneimittellehre  und  Phar- 
makognosie als  Bestandtheil  der  Scilla  aufgeführt.  Gummi, 
Schleim  oder  auch  wohl  Pectinstoflf  ist  bekanntlich  die  übliche 
Bezeichnung  für  die  in  den  Pflanzen  enthaltenen  amorphen, 
in  Wasser  quellbaren  oder  löslichen  und  aus  diesen  Lösungen 
durch  Alkohol  fallbaren  stickstofffreien  Stoffe,  die  nur  in 
wenigen  Fällen  etwas  genauer  untersucht  sind,  weil  sie 
wegen  ihrer  untergeordneten  Bedeutung  in  pflanzenphysio- 
logischer   und    ihrer    geringen    Wichtigkeit    in  praktischer 
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Hinsicht  sich  keiner  grossen  Beachtung  zu  erfreuen  haben 
und  obendrein  für  die  Untersuchung  nur  schwierig  rein  dar- 
zustellen sind.  Sie  sind  alle  als  Abkömmlinge  der  Kohle- 
hydrate anzusehen,  einzelne  werden  diesen  selbst  zugezählt, 
indem  sie  die  gleiche  elementare  Zusammensetzung  auf- 
weisen und  bei  der  Spaltung  mit  verdünnten  Säuren  ausser 
Glykosen  anscheinend  keine  anderen  Produkte  liefern. 

Dennoch  könnte  sich  bei  näherer  Untersuchung  heraus- 
stellen, dass  alle  derartigen  Substanzen,  die  in  der  Pflanze 
als  Bestandlheile  oder  Produkte  der  Zellenmembranen  auf- 
treten z.  B.  Gummi.  Pflanzenschleim,  Holz-  und  Cuticular- 
substanz,  mit  Ausnahme  der  Cellulose  gar  nicht  Kohlehydrate, 
sondern  solche  Derivate  derselben  sind,  welche  bei  der  Ein- 
wirkung von  verdünnten  Säuren  in  der  Wärme  nicht  bloss 
Glykosen,  sondern  daneben  noch  andere  Spaltungsprodukte 
geben  und  welche  man  desshalb  als  Glykoside  bezeichnet. 
Es  könnten  bei  ihrer  Bildung  Stoffe  betheiligt  sein,  die  zu 
den  Glykosen  in  naher  genetischer  Beziehung  stehen,  z.  B. 
Oxydationsprodukte  derselben.  Im  letzteren  Falle  Hesse  sich 
der  ausgesprochen  saure  Charakter  der  Gummiarten  leicht 
erklären. 

Obgleich  es  aber  vorläufig  noch  nicht  möglich  ist, 
zwischen  den  eigentlichen  Kohlehydraten  einerseits  und  den 
Gummiarten  und  analogen  Verbindungen  andererseits  auf 
Grund  ihrer  chemischen  Constitution  eine  scharfe  Grenze 
zu  ziehen,  so  wird  dennoch  der  Unterschied  zwischen  beiden 
Gruppen  von  Verbindungen  wegen  ihrer  verschiedenen  Be- 
deutung für  den  Stoffwechsel  der  Pflanze  aufrecht  erhalten. 
Denn  nur  die  Kohlehydrate  im  engeren  Sinne  treten  als 
Assimilationsproducte  auf  oder  finden  als  Reservestoflfe  Ver- 
wendung ,  und  man  stellt  sie  daher  dem  Gummi  und  Pflanzen- 
schleim gegenüber.  Doch  hat  man  bisher  kaum  den  Ver- 
such gemacht,  die  Pflanzen  auf  das  Vorkommen  amorpher, 
in  Wasser  löslicher  dem  Gummi  ähnlicher  Kohlehydrate  zu 
untersuchen.  Einzelne  Substan::en,  die  man  zu  den  letzteren 
zu  rechnen  mehr  oder  weniger  Grund  hatte,  bezeichnete 
man  schlechtweg  als  Dextrin. 

ZeitBchrit  f.  physiol.  Oheznle,  HI.  g 
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Zur  Unterscheidung  derartiger  Kohlehydrate  vom  Gummi 
und  Pflanzenschleim  können  solche  Merkmale  dienen,  welche 
allen  bekannten  Ässimilationsprodukten  und  Reservestoflfen 
dieser  Kategorie  gemeinsam  sind;  vor  allen  Dingen  folgende: 

1)  die  Formel,   welche    die  Kohlehydrate  als   Abköm-, 
linge  der  sechssäurigen  Alkohole  kennzeichnet. 

2)  die  vollständige  Umwandlung  in  Glykosen 
beim  Erhitzen  mit  verdünnten  Säuren. 

3)  Das  Verhalten  der  wässrigen  Lösung  gegen 
die  Acetate  des  Bleis.  Gummi  und  Pflanzen- 
schleim werden  in  der  Regel  schon  durch  das  neutrale 
essigsaure  Blei  sicher  durch  Bleiessig  gefüllt,  während 
die  löslichen  Kohlehydrate  in  wässriger  Lösung  weder 
mit  dem  einen  noch  mit  dem  anderen  dieser  Bleisalze 
Niederschläge  geben ;  erst  nach  Zusatz  von  Ammoniak 
entstehen  schwerlösliche  Bleiverbindungen  derselben. 

4)  das  reichl  iche  Vorkommen  einer  durch  die  vor- 
genannten Merkmale  gekennzeichneten  Substanz  in 
Pflanzentheilen,  welche  Assimilationsprodukte  bilden 
oder  vorzugsweise  Reservestoflfe  beherbergen,  gestattet 
die  Annahme,  dass  es  sich  um  ein  Kohlehydrat  handle, 
welches  in  der  einen  oder  anderen  dieser  Richtungen 
sich  an  den  Stofifwechselvorgängen  der  Pflanze  be- 
theiligt. 

Auf  diesen  Grundlagen  soll  im  Folgenden  der  Nach- 
weis geführt  werden,  dass  das  Sinistrin  nicht  nur  im  wei- 
teren chemischen,  sondern  auch  in  diesem  engeren  Sinne 
ein  Kohlehydrat  ist. 


1.  Die  Darstellung  und  Reinigung  des  Sini- 
strins  beruht  auf  seinem  Verhalten  gegen  die  Acetate  des 
Bleis,  seiner  Unlöslichkeit  in  Alkohol  und  der  Eigenschaft 
mit  Calciumhydroxyd  eine  in  Wasser  schwer  lösliche  Ver- 
bindung zu  bilden.  Man  verfahrt  dabei  am  zweckmässig- 
sten  in  der  folgenden  Weise. 

Die  für  medicinische  Zwecke  im  Handel  vorkommende 
getrocknete  und  gepulverte  rothe   oder  weisse   Meerzwiebel 
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wird  mit  Wasser  zu  einem  ganz  dünnen  Brei  angerührt  und 
dieser  mit  soviel  Bleiessig  vermischt,  dass  auf  weiteren 
Zusatz  keine  Fällung  mehr  eintritt.  Das  klare,  fast  farblose 
Filtrat,  welches  das  Sinistrin  enthält,  wird,  nach  der  Ent- 
bleiung  durch  Schwefelwasserstoff  oder  Schwefelsäure,  mit 
reichlichen  Mengen  von  Kalkmilch  versetzt  und  gut  um- 
gerührt. Das  Gemisch  nimmt  bald  entweder  eine  breiartige 
Beschaffenheit  an  oder  es  entsteht  bei  geringer  Goncentration 
ein  reichlicher  Niederschlag  von  Sinistrinkalk,  der  auf 
ein  Filter  gebracht  und  mit  kaltem  Wasser  gut  ausgewaschen 
wird.  Hierauf  rührt  man  ihn  mit  Wasser  zu  einem  dünnen 
Brei  an  und  leitet  in  diesen  so  lange  einen  reichlichen 
Strom  von  Kohlensäure  ein,  bis  die  Flüssigkeit  nicht  mehr 
alkalisch  reagirt.  Die  zur  vollständigen  Abscheidung  des 
kohlensauren  Kalks  erwärmte  und  dann  abftltrirte  meist  noch 
gelblich  gefärbte  Sinistrinlösung  wird  durch  vorsichtigen 
Zusatz  von  Oxalsäure  von  dem  Rest  des  Kalks  befreit,  mit 
Thierkohle  möglichst  entfärbt,  dann  bei  einer  Temperatur 
von  40  —  50  ®  bis  zu  einem  massigen  Grade  concentrirt 
und  schliesslich  zur  Äusfallung  des  Sinistrins  anfangs  mit 
verdünnterem  zuletzt  mit  absolutem  Alkohol  ver- 
setzt. Das  Sinistrin  bildet  nach  der  Fällung  eine  weiche 
teigartige  Masse,  die  nach  24— 36stündigem  Stehen  unter  ab- 
solutem Alkohol,  besonders  wenn  man  sie  von  Zeit  zu  Zeit 
mit  einem  Glasstabe  knetet  und  zerreibt,  allmählig  hart  und 
spröde  wird  und  schliesslich  ein  weisses  gröbliches  Pulver 
bildet,  das  auf  einem  Filter  gesanunelt  und  über  Schwefel- 
säure getrocknet  wird. 

Um  es  völlig  rein  namentlich  aschenfrei  zu  erhalten, 
muss  man  die  Fällung  mit  Alkohol  mehrmals  wiederholen. 
Für  diesen  Zweck  wird  die  teigartige  Masse  unmittelbar 
nach  der  Fällung  mit  sammt  dem  anhaltenden  Alkohol  in 
wenig  Wasser  gelöst  und  aus  dieser  Lösung  das  Sinistrin 
derartig  fractionirt  gefallt,  dass  man  erst  einen  kleinen  Theil 
niederschlägt,  dann  die  klar  abgestandene  und  abgegossene 
Flüssigkeit  von  neuem  mit  Alkohol  versetzt,  ohne  aber  eine 
erschöpfende  Auscheidung  herbeizuführen,  und  diesen  Nieder- 
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schlag  nöthigenfalls   nochmals    oder  auch   mehrere   Male   in 
derselben  Art  behandelt. 

Man  erhält  in  dieser  Weise  meist  ein  farbloses,  zu- 
weilen in  compacten  Massen  leicht  gelblich  erscheinendes, 
aschen-  und  zuckerfreies  Sinistrin.  Ist  die  Behandlung 
weniger  sorgfältig  gewesen,  so  findet  sich  in  dem  Präparat 
noch  0,1—0,3%  Asche,  die  aber,  wenn  man  sie  bei  der  Be- 
rechnung berücksichtigt,  selbst  für  die  Analysen  chne  be- 
sondere Bedeutung  ist. 

2.  Eigenschaften  und  elementare  Zusammen- 
setzung des  Sinistrins.  Das  reine,  unter  Alkohol  er- 
härtete und  über  Schwefelsäure  getrocknete  Sinistrin  besteht 
aus  bröckligen  Massen  oder  bildet  ein  blendend  weisses  Pulver, 
welches  beim  Liegen  an  der  Luft  durch  Aufnahme  von  ein 
wenig  Wasser  eine  durchsichtige  gummiartige  Beschaffenheit 
annimmt.  —  Es  ist  in  Wasser  in  allen  Verhältnissen  völlig 
klar  lösHch.  Lösungen  von  20 — 30%  zeigen  keine  merk- 
liche syrupartige  Beschaffenheit. 

In  absolutem  Alkohol  ist  es  gar  nicht,  in  Weingeist 
nach  Massgabe  dos  Wassergehalts  ein  wenig  löslich. 

Es  hält  Kupferoxyd  bei  Gegenwart  von  Alkali  in  Lö- 
sung, reducirt  es  aber  nicht.  Beim  Kochen  scheidet  sich 
etwas  braunes  Kupferoxyd  ab.  Nach  20— 24stündigem  Stehen 
entfärbt  sich  die  blaue  Lösung  und  nimmt  ein  trübe  Be- 
schaffenheit und  bräunliche  Färbung  an,  welche  von  aus- 
geschiedenem Kupferoxyd    abzuhängen  scheint. 

Jod  erzeugt  in  einer  Sinistrinlösung  keinerlei  besondere 
Färbung.  Doch  löst  es  sich  darin  etwas  leichter  als  in 
reinem  Wasser.  Dieses  Verhalten  entspricht  der  von  Nä- 
geli  beschriebenen  Jod  Speicher  ung  seitens  des  Achroodextrins. 

Aus  der  wässrigen  Lösung  wird  das  Sinistrin  durch 
Bleiessig  und  einen  reichlichen  Ueberschuss  von  Ammoniak 
gefällt,  nicht  aber,  wie  bereits  hervorgehoben,  durch  Blei- 
essig allein.  Die  erwähnte  Kalkverbindung  ist  amorph  und 
in  Wasser  wenig  löslich. 
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Die  Analysen  *)  der  mit  den  weiter  unten  angegebenen 
Vorsichtsmassregeln  sorgßltig  getrockneten  Substanz  führten 
zu  der  bekannten  Stärke-  oder  Dextrinformel : 

Ge  Hio  Ob 
I.  Präparat,  enthält  0,12%  Asche. 
1)  0,1980    Substanz     gaben     0,3205   CO2      entsprechend 
0,0874  G  =   44,150/0,    und  0,1122  H2O  entsprechend 
0,1246  H  =  6,290/0. 

2.  0,2752  Substanz  gaben  0,4427  GO2  entsprechend 
0,1208  G  •=  43,89  %  und  0,1547  H2O  entsprechend 
0,017,19  H  =  6,25%. 

3.  0,2407  Substanz  nach,  dem  Einfüllen  in  das  Schiffchen 
nochmals  getrocknet,  gaben  0,3917  GO2  entsprechend 
0,1068  G  =  44,38%  und  0,1361  H2O  entsprechend 
0,0151  H  =  6,28%. 

IL  Präparat.    Die  wässrlge  Lösung  eingetrocknet. 

4.  0,3478  Substanz  gaben  0,5643  GO2  entsprechend 
0,1539  G  =  44,25%  und  0,1983  H2O  entsprechend 
0,0220  H  =  6,33%. 

gefunden  berechnet 

1.  2.  3.  4.  Mittel  — 

C  —  44,15  —  43,89  --  44,38  —  44,25  —  44,17  -  44,44% 
H  —    6,29  —     6,25  —    6,28  ~    6,33  —     6,29  —    6.17% 

Der  geringe  G-gehalt  der  2.  Analyse  ist  dadurch  be- 
dingt, dass  die  Substanz  beim  Ueberfüllen  aus  dem  Trocken- 
gläschen in  das  Schiffchen  etwas  Wasser  angezogen  hatte. 
Als  das  Trocknen  im  Schiffchen  selbst  wiederholt  wurde, 
ergab  dasselbe  Präparat  die  höhere  ProcentÄahl  der  3.  Analyse. 

Das  blos  über  Schwefelsäure  selbst  monatelang  ge- 
trocknete Sinistrin  enthält,  wenn  es  durch  Fällung  mit  Al- 
kohol gewonnen  ist ,  so  bedeutende  Mengen  des  letzteren, 
dass  man  zu  der  Annahme  genöthigt  ist,  es  handle  sich  um 
eine  wirkliche  Verbindung  beider.  Zwei  derartige  Präparate 
ergaben : 


*)  Die  Verbren nungs- Analysen  sowie  der  grösste  Theil  der  im 
Folgenden  mitgetheilten  Zuckerbestimmungen  mittelst  Kupferoxyd  sind 
Ton  meinem  Schöler  Herrn  Dr.  Hans  Meyer  ausgeführt. 
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44,83  \  G  und  7,07%  H 
44,68     »      _    7,16 »  — 

Mittel :  44,75%  C    -    7,1  P/T  eT 

Ein  Gewischtsverlust  von  12—13%,  welchen  das  über 
Schwefelsäure  getrocknete  Sinistrin  bei  längerem  Erhitzen 
bis  zu  100®  erleidet,  hat  auf  den  C-  und  H-  gehalt  nur  einen 
geringen  Einfluss.  Es  wurden  bei  zwei  verschiedenen  Prä- 
paraten gefunden: 

44,41%  C  und  6,920/^  H 

44,66  »         —     6,48  »  — 

Mittel :  44,53%  C   —     6J0%W 

Dabei  war  das  Trocknen,  trotzdem  das  Gewicht  an- 
scheinend constant  blieb,  noch  nicht  beendet,  wie  spätere 
Erfahrungen  lehrten.  Selbst  beim  Erhitzen  auf  110—115" 
gelingt  es  nicht  immer  das  über  Schwefelsäure  aufbewahrte 
Sinistrin  vom  Alkohol  zu  befreien,  da  es  sich  bei  dieser  Tem- 
peratur leicht  bräunt  bevor  es  ein  constantes  Gewicht  an- 
genommen hat.  Bei  gleichzeitiger  Gegenwart  von  Wasser 
scheint  dagegen  auch  der  Alkohol  leicht  fortzugehen.  Daher 
ist  es  zweckmässig  das  frisch  gefällte,  alkohol-  und  was- 
serhaltige Präparat  erst  bei  massiger  Temperatur  (30—40®) 
einzutrocknen,  es  dann  einige  Zeit  auf  80—90®  zu  erhitzen, 
und  schliesslich  das  Trocknen  bei  105 — 110®  zu  vollenden. 
Beim  Beginn  des  Erhitzens  tritt  bei  einer  Temperatur  von 
etwa  80®  eine  starke  Aufblähung  des  alkoholhaltigen  Sini- 
strins  ein,  wodurch  ihm  eine  ausserordentlich  lockere  und  po- 
röse Beschaffenheit  ertheilt  wird.  Wenn  man  dagegen  die 
alkoholfreie  wässrige  Lösung  eindampft ,  so  behält  es  bei 
allen  Temperaturen  bis  zur  eintretenden  Bräunung  ein  gla- 
siges Ansehen. 

Dass  das  unter  Alkohol  wasserfrei  gewordene  Sinistrin 
in  der  That  grössere  Mengen  von  Alkohol  beim  Trocknen 
über  Schwefelsäure  zurückhält,  davon  kann  man  sich  leicht 
überzeugen.  Ein  Präparat,  welches  5  Monate  über  Schwefel- 
säure gestanden  hatte,  gab  eine  wässrige  Lösung,  welche 
besonders  beim  gelinden  Erwärmen  stark  nach  Alkohol  roch 
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und  ein  Destillat  lieferte,  in  welchem  mittelst  der  Lieben'- 
schen  Jodoformreaction  reichliche  Mengen  von  Alkohol  nach- 
gewiesen werden  konnten.  Der  letztere  bildet  wahrschein- 
lich unter  jenen  Bedingungen  mit  dem  Sinistrin  ein  Alko- 
holat ,  welches  nach  der  Formel  ^(CeHioOö)  +  C2  He  O 
zusammengesetzt  ist. 

berechnet      gefunden 
G  —  45,40     —     44,75 
H  -     7,04     —       7,11 

Der  Alkoholgehalt  dieser  Verbindung  berechnet  sich 
auf  12,43%.  Der  Gewichtsverlust  von  zwei  verschiedenen 
8  Tage  über  Schwefelsäure  gestandenen  Präparaten  betrug 
beim  Erhitzen  bis  auf  100"  in  dem  einen  Falle  12,52%, 
in  dem  andern  12,81  %.  Die  nach  dem  Trocknen  bei  der 
Verbrennung  gefundenen  C-  und  H-zahlen  sind  oben  p.  7  mit- 
getheilt. 

Das  Sinistrin  dreht  die  Ebene  des  polarisirten  Lichtes, 
wie  bereits  erwähnt  ist,  nach  links.  Die  Concentra- 
tion  und  Temperatur  der  Lösung  haben  auf 
die  Stärke  der  Drehung  keinen   Einfluss. 

Die  Sinistrinlösung  wurde  in  der  Weise  hergestellt,  dass 
die  trockene,  alkoholhaltige  Substanz  in  Wasser  gelöst,  die 
Flüssigkeit,  welche  noch  etwas  gelblich  gefärbt  war,  im  ver- 
dünnten Zustande  mit  reiner  Thierkohle  völlig  entfärbt  und 
sodann  im  Vacuum  über  Schwefelsäure  concentrirt  wurde. 
Die  Feststellung  des  Sinistringehalts  geschah  durch  Eintrock- 
nen einer  abgewogenen  Menge  der  Lösung  im  Vacuum  und 
Erhitzen  des  mit  etwas  Alkohol  versetzten  Rückstandes  bei 
100 — 105®  bis  zum  constanten  Gewicht.  Dieser  Trocken- 
rückstand diente  zu  der  Verbrennunganalyse  No.  4.  Das 
specifische  Gewicht  wurde  mit  Hilfe  des  Piknometers  be- 
stimmt, die  Drehung  im  Natriumlicht  am  grossen  Wild*schen 
Polaristrobometer  von  Hermann  und  Pf  ist  er  in  Bern, 
welcher  mit  durchgehender  Gradtheilung  versehen  war,  ge- 
messen. 

Das  vorher  bei  105 — 110®  getrocknete  Sinistrin  eignet 
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sich  nicht  für  diese  Bestimmungen,  weil  seine  concentrirteren 
Lösungen  sehr  merklich  gelb  gefärbt  erscheinen. 

Für  jeden  Quadranten  wurde  vorher  durch  eine  Reihe 
von  Ablesungen  der  Nullpunkt  und  dann  in  derselben  Weise 
bei  gefüllter,  200  mm  langer  Röhre  der  Drehungswinkel  fest- 
gestellt. 

1)  Goncentrirtere  Lösung.  I  Gem.  enthält  bei  19® 
0,3024  Sinistrin. 

a)  Drehung  bei  22«  G. 

1.  Quadrant  =  —  25«    3" 


2.          »          > 

>   24»  52" 

3.          »          » 

»   25°     1* 

4.          »         » 

»    25»    6" 

Mittel : 

—  25«  0,5"  = 

25,01 
""           0,3024.2 

=  —  41,35». 

b)  Drehung  bei  42"  C. 

1.  Quadrant  = 

—  24»  59" 

2.          »          » 

>    24"  59" 

3.          >          » 

»    24»  58" 

4.          >          » 

»    25»    6" 

—  25,0  P 


Mittel:  —  25*^0,5"  =  —  25,01« 
«D   =  —  41,350. 

2)  Verdünntere   Lösung,   aus    der    vorigen    hergestellt. 
1  Gem.  enthält  0,1170  Sinistrin.     Drehung  bei  20«  G. 

1.  Quadrant  =  —  9«  33" 

2.  »  »     »    9«  33" 

3.  »  »     »    9«  42" 

4.  »  »     »    9«  42" 


Mittel:  —  9«  37,5«=  —  9,62« 

«D  = M^ =  _  41  110 

0,1170.2  ^^'^^  ' 

Die  Reduction  der  Gewichte  auf  den  luftleeren    Raum 

und  andere  Gorrectionen  sind    bei     der    Berechnung  dieser 

Versuche  unberücksichtigt  geblieben,  weil  sie  gegenüber  den 
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Fehlem  bei  der  Bestimmung  des  Sinistringehalts  nicht  in 
Frage  kommen.  Da  der  letztere  eher  zu  hoch  als  zu  niedrig 
ausfallt,  so  kann  man  das  specifische  Drehungsvermögen  des 
Sinistrin  vorläufig  in  runder  Zahl  ausdrücken  durch: 

«D  =  —  41,4». 
3.  Inversion  des  Sinistrin  und  die  Natur  des 
Sinistrinzuckers.  Speichel-  und  Malzterment  wirken  auf 
das  Sinistrin  nicht  saccharificirend ;  dagegen  wird  es  beim 
viertel  bis  halbstündigen  Erwärmen  seiner  verdünnten  1—2% 
Schwefelsäure  enthaltenden  wässrigen  Lösung  auf  dem  Was- 
serbade vollständig  in  Zucker  übergeführt.  Die  mit  Baryum- 
carbonat  neutralisirte  und  dann  abfiltrirte  Flüssigkeit  hinter- 
lässt  nach  dem  Eindampfen  bei  gelinder  Temperatur  einen 
gelblich  gefärbten  Syrup,  welcher  alle  Eigenschaften  der  Levu- 
lose  zeigt :  selbst  nach  langem  Stehen  nicht  krystallisirt,  sich 
sehr  wenig  in  absolutem,  leicht  in  wasserhaltigem  Alkohol 
löst  und  bei  längerem  Erwärmen  der  wässrigen  Lösungen 
sich  bräunt.  Auch  durch  die  Linksdrehung  und  den  Einfluss 
der  Temperatur  auf  dieselbe  konnte  die  Gegenwart  von  Le- 
vulose  in  diesem  Zucker  leicht  festgestellt  werden.  Es  kam 
nun  zunächst  darauf  an,  zu  untersuchen,  ob  das  Sinistrin 
überhaupt  vollständig  in  Zucker  übergeht  und  ob  dieser  in 
der  That  nur  aus  Levulose  besteht. 

Um  die  quantitativen  Verhältnisse  bei  der  Inversion  des 
Sinistrins  zu  ermitteln ,  wurde  eine  Lösung  des  letzteren,  deren 
Gehalt  durch  Circumpolarisation  festgestellt  war,  in  der  an- 
gegebenen Weise  auf  dem  Wasserbade  erwärmt  und  der  ge- 
bildete Zucker  mittelst  einer  alkalischen  Kupferoxydlösung 
bestimmt,  welche  nach  Art  der  Fe  hl  Inguschen  dargestellt 
war,  aber  statt  der  Weinsäure  im  Liter  16  gr.  Mannit  ent- 
hielt Sie  wurde  stets  unmittelbar  vor  dem  Gebrauch  frisch 
bereitet. 

Die  Reduction  wurde  auf  dem  Wasserbade  vorgenommen, 
das  gebildete  Kupferoxydul  auf  einem  Filter  gesammelt,  erst 
mit  verdünnter  mannithaltiger  Natronlösung,  dann  mit 
warmem  Wasser  sorgfältig  ausgewaschen,  mit  dem  Filter 
getrocknet,  geglüht,  in  Salpetersäure  gelöst,  die  Kupferlösung 
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vorsichtig  eingedampft,  der  Rückstand  geglüht  und  gewogen. 
Beim  Auswaschen  mit  mannithaltiger  Natronlösung  gelingt 
es  leicht  das  Filterpapier  vom  anhaftenden  Kupferoxyd  zu 
befreien. 

Es  wurden  7  verschiedene  Antheile  einer  Lösung,  welche 
in  100  Ccm.  13,45  gr.  Sinistrin  enthielt,  gesondert  invertirt 
und  die  saure  Flüssigkeit  unmittelbar  mit  der  Kupferlösung 
vermischt.  Die  Anzahl  der  verwendeten  Ccm.  ist  aus  dem 
absoluten  und  specifischen  Gewicht  berechnet.  Die  Zeit  des 
Erwärmens  mit  der  Säure  war  bei  den  einzelnen  Portionen 
verschieden  und  schwankte  zwischen  15  und  35  Minuten. 
Man  darf  das  Erhitzen  nicht  zu  lange  fortsetzen,  weil  sonst 
Zersetzung  des  gebildeten  Zuckers  eintritt,  was  sich  durch 
die  gelbe  Färbung  der  Flüssigkeit  kund  giebt. 

Die  Resultate  dieser  Bestimmungen  sind  in  der  folgen- 
den Tabelle  zusammengestellt. 


Nr. 

Invertirte 

SixüstrinlöBung 

in  Ccm. 

CuO 
gefunden. 

Zuoker 
berechnet. 

Zucker 

auf  100  Ccm. 

SlnistrinlöBung. 

1. 

1,511 

0,4714 

0,2135 

14,13 

2. 

2,022 

0,6307 

0,2857 

14,13 

3. 

2,295 

0,7316 

0,3309 

14,42 

4. 

2,087 

0,6538 

0,2961 

14,21 

5. 

2,068 

0,6500 

0,2944 

14,23 

6. 

2,372 

0,7361 

0,3334 

14,06 

7. 

2,130 

0,6860 

0,3107 

14,58 

Die  aus  dem  Sinistringehalt  berechnete  Zuckermenge  be- 
trägt für  100  Ccm.  der  verwendeten  Lösung  14,94  gr.;  ge- 
funden sind  im  Mittel  aus  jenen  7  Bestimmungen  14,25  gr. 
oder  95,4  %  der  verlangten  Menge.  Die  Differenz  von  4,8  % 
hängt  wahrscheinlich  zum  Theil  von  einer  geringen  Zerset- 
zung des  gebildeten  Zucker  während  der  Inversion  ab,  zum 
Theil  von  einem  kleinen  Fehler  in  der  Feststellung  des  Sinis- 
tringehalt, der,  wie  oben  erwähnt,  beim  Eintrocknen  der 
Lösungen  eher  zu  hoch  als  zu  niedrig  gefunden  wird  und 
daher  auch  hier  in  demselben  Sinne  von  dem  wahren  Gehalt 
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abweichen  muss.  In  den  einzelnen  Bestimmungen  beträgt 
das  Minimum  der  gefundenen  Zuckermenge  94,5  o/o,  das  Ma- 
ximum 97,6  der  berechneten,  der  Unterschied  demnach 
3,1  o/o.  Die  Uebereinstimmung  ist  eine  weit  grössere,  wenn 
man  den  Zucker  in  verschiedenen  Antheilen  derselben 
Lösung  in  der  angegebenen  Weise  mittelst  Kupferoxyd  be- 
bestimmt; dafür  finden  sich  im  Folgenden  Belege.  Auch 
hieraus  kann  geschlossen  werden,  dass  bei  der  Umwand- 
lung des  Sinistrins  in  Zucker  kleine  Mengen  des  letzteren 
yerloren  gehen.  Die  erhaltenen  Resultate  genügen  aber, 
um  den  Schluss  zu  rechtfertigen,  dass  das  Sinistrin 
beim  Erhitzen  mit  verdünnten  Säuren  vollstän- 
dig in  Glykose  übergeht. 

Um  für  diesen  Schluss  eine  weitere  Stütze  zu  gewinnen 
und  insbesondere  um  die  Annahme  sicher  zu  stellen,  dass 
1  Mol.  Zucker  5  Mol.  GuO  reducirt,  wurde  in  den  folgenden 
Versuchen  der  Gehalt  einer  Sinistrinzuckerlösung  gleichzeitig 
durch  Eintrocknen  und  mittelst  Kupferoxyd  festgestellt.  Da 
aber  der  bei  der  Inversion  des  Sinistrins  |erhaltene  Zucker 
wahrscheinlich  Zersetzungsprodukte  der  Levulose  enthält,  so 
wurde  er  vorher  einer  Reinigung  unterworfen,  indem  die 
alkoholische  Lösung  theilweise  mit  Aether  ausgefallt,  der  in 
dem  Alkohol  gelöst  bleibende  Antheil  des  Zuckers  der  äthe- 
rischen Flüssigkeit  durch  Schuttein  mit  Wasser  entzogen  und 
die  Lösung  nach  dem  Verdunsten  des  Alkohols  mit  Thier- 
kohle  entfärbt  wurde. 

1)  9,95  Gem.  dieser  Lösung  hinterlassen  nach  dem  Ein- 
trocknen und  Erhitzen  im  Luftbade  bis  auf  HO®,  wobei 
starke  Bräunung  eingetreten  war,  0,3845  gr.  Rückstand  =  3,87  % . 

2)  8,0  Gem.  reduciren  0,6979  GuO,  entsprechend 
0,3161  Zucker  =  3,95  o/o. 

3)  10,0  Gem.  reduciren  0,8817  GuO,  entsprechend  0,3993 
Zucker  =  3,99  o/o. 

Gefunden : 

Durch  Eintrocknen  3,87  o/o. 

Mit  GuO-Lösung  3,95%. 

»       —       »  3,99  0/0, 


124 

Der  durch  Aether  aus  der  alkoholischen  Lösung  gefällte 
Anlheil  des  Sinistrinzuckers  wird  nach  dem  Verdunsten  des 
Alkohols  mit  Kalkmilch  versetzt,  die  gebildete  schwer  lösHche 
Kalkverbindung  auf  dem  Filter  mit  kaltem  Wasser  ausge- 
waschen, durch  Kohlensäure  zersetzt,  die  Flüssigkeit  vom 
kohlensauren  Calcium  abfiltrirt,  im  Vacuum  über  Schwefel- 
säure eingetrocknet,  der  rückständige  Syrup  in  Alkohol  ge- 
löst und  das  alkoholische  Filtrat  unter  wiederholtem  Zusatz 
von  Wasser  so  lange  im  Vacuum  verdunstet,  bis  aller  Alkohol 
fortgeschaflft  war. 

Die  Bestimmung  des  Zuckers  in  zwei  Proben  dieser 
Lösung,  welche  vorher  mit  Thierkohle  vollständig  entfärbt 
worden  war,  geschah  durch  Eintrocknen  im  Vacuum.  Um 
ein  constantes  Gewicht  zu  erzielen,  ist  es  erforderlich,  zu- 
letzt einige  Male  ein  auf  50—60%  erwärmtes  Sandbad  unter 
die  Glocke  der  Pumpe  zu  bringen,  das  Wägegläschen  mit 
dem  Zucker  darauf  zu  setzen  und  rasch  auszupumpen.  In 
dieser  Weise  gelingt  es  ziemlich  leicht  den  letzteren  was- 
serfrei zu  erhalten. 

In  zwei  anderen  Proben  wurde  der  Zuckergehalt  mit- 
telst Kupferoxyd  bestimmt. 

1)  2,20  Gem.  der  Lösung  hinterlassen  nach  dem  Ein- 
trocknen nach  Abzug  von  0,0009  Asche  0,2382  Substanz 
=  10,83  0/0. 

2)  5,15  Ccm.  geben  nach  Abzug  von  0,0022  Asche  als 
Trockenrückstand  0,5793  Substanz  =  ll,24*/o. 

3)  3,02  Gem.  reduciren  0,7382  GuO,  entsprechend  0,3344 
Zucker  =  11,07  o/o. 

4)  3,50  Gem.  reduciren  0,8669  Gu  0,  entsprechend  0,3925 
Zucker  =  11,21  o/o. 

I.  II.  Mittel : 

Durch  Eintrocknen  gefunden :    10,83  7o  —  1 1,24  7o  —  1 1 ,03  > . 
Mittelst  GuO  bestimmt:  11,07  7o  —  11,21  7o  —  ll,l47o. 

Diese  und  die  früher  erhaltenen  Zahlen  beweisen,  dass 
der  Sinistrinzucker  wie  die  Levulose  5  MoL  GuO 
in  alkalischer  Lösung  reducirt. 

Die  beiden  im  Vorstehenden  benutzten  Lösungen  dien- 
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ten  zugleich  zur  Bestimmung  der  molecularen  Drehung  des 
in  ihnen  enthaltenen  Zuckers.  Die  Untersuchung  geschah 
bei  verschiedenen  Temperaturen.  Doch  konnten  die  letzteren 
aus  Mangel  an  geeigneten  Vorrichtungen,  welche  erst  bei 
den  späteren  Messungen  zur  Anwendung  kamen,  nicht  völlig 
constant  erhalten  werden.  Daher  sind  die  unmittelbar  ge- 
fundenen Gewichts-  und  andere  Zahlen  bei  der  Berechnung 
keiner  weiteren  Gorrection  unterworfen  worden.  Die  Länge 
der  Röhr«  betrug.  200  Mm. 

Für  die  moleculare  Drehung  wurden  folgende  Werthe 
erhalten : 

Temp.  Zuckerlösung  Nr.  1.         Zuckerlösung  Nr.  2. 

oC.  0,0393  im  Gem.  0,1107  im  Gem. 

4,8<>  —  —  95,30». 

Ufi^  —  86,00^  — 

18,00  —  —  87,870. 

20,Oo  —  83,46  <>  — 

43,Oo  —  —  72,490. 

45,0«  —  67,55«  — 

48,2o  —  64,63«  — 

60,00  ~  —  62,69\ 

Diese  Werthe  bleiben  um  ein  Beträchliches  hinter  den  von 
Dubrunfaut  für  die  Levulose  gefundenen  zurück  und  sind 
ausserdem  für  beide  Lösungen  verschieden»  Auch  in  anderen 
Fällen,  auf  die  wir  später  zurückkommen,  veränderte  die  Be^ 
handlung  dieses  Invertzuckers  mit  Lösungs-  und  Fällungs- 
mitteln in  sehr  erheblichem  Grade  sein  Drehungsvermögen. 
Aus  diesen  Thatsachen  kann  geschlossen  werden,  das  der 
Sinistrinzucker  aus  mindestens  zwei  Zuckerarten 
besteht,  welche  Kupferoxyd  in  demselben  Masse 
reduciren,  auf  die  Ebene  des  polarisirten  Lichtes 
dagegen  einen  verschiedenen  Einfluss  ausüben. 

Die  Gegenwart  der  Levulose  in  diesem  Gemenge  ist 
nach  der  grossen  Abhängigkeit  der  specifischen  Drehung  von 
der  Temperatur  nicht  zweifelhaft.  Die  folgenden  Zahlen  Ver- 
hältnisse lassen   sogar  die  Vermuthung  zu ,   dass  die  Links- 
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drehung  des  Sinistrinzuckers  nur  von  seinem  Levulosegehalt 
abhängt,  der  übrige  Antheil  demnach  optisch  unwirksam  ist. 

Dubrunfaut  fand  für  die  Levulose  «j  =  —  IO60  bei 
14o  G.  und  mit  zunehmender  Temperatur  eine  proportionale 
Verminderung  dieses  Werthes,   welche  für  PC.  0,697°   aus- 

lOß 
macht.    Das  Verhältniss  ,  ^^-  ist  daher  =  152,0.     Die  mo- 

u,Dy7 

leculare  Drehung  des  Sinistrinzuckers  der  Lösung  Nr.  2 
nimmt  zwischen  den  Temperaturen  von  4,8**  und"  60**  für 
jeden  Grad  um  0,590%  zwischen  4,8*»  C.  und  43**  G.  um 
0,597%  im  Mittel  um  0,593**  ab.  Die  Drehung  bei  14**  be- 
trägt —  (87,85  +  0,593.4)  =  —  90,22  0  und  das  Verhältniss 

90,22 

TT^qö  =  152,1.  Wenn  das  leztere  sich  für  alle  Fälle  be- 
stätigt, so  ist  der  Schluss  gerechtfertigt,  dass  der  Sinistrin- 
zucker  aus  Levulose  und  einer  optisch  inactiven  Zuckerart 
besteht. 

Indessen  konnte  diese  Uebereinstimmung  nur  eine  zu- 
fallige sein,  da  die  der  Rechnung  zu  Grunde  liegenden 
Wertheder  erforderlichen  Genauigkeit  entbehren.  Auch  stellte 
sich  bei  späteren  Versuchen  heraus,  dass  die  moleculare 
Drehung  der  Levulose  in  bedeutendem  Grade  von  der  Gon- 
centration  der  verwendeten  Lösungen  abhängig  ist.  Das  von 
Dubrunfaut  ermittelte  Drehungsvermögen  dieses  Zuckers 
hat  daher  nur  für  einen  bestimmten  Fall  Geltung  und  kann 
nicht  ohne  Weiteres  mit  dem  des  Sinistrinzuckers  verglichen 
werden.  Um  die  zur  Entscheidung  der  vorliegenden  Frage 
erforderlichen  Werthe  zu  erhalten,  wurde  zunächst  die  mole- 
cularö  Drehung  des  aus  der  alkoholischen  Lösung  durch 
wiederholte  fractionirte  Fällung  mit  Aether  gewonnenen  und 
mit  Thierkohle  entfärbten  Sinistrinzuckers  nochmals  mit  mög- 
lichst grosser  Genauigkeit  bestimmt. 

Der  Zuckergehalt  der  Lösung  wurde  mit  der  Mannit- 
kupferlösung  festgestellt.  Sämmtliche  Gewichte  sind  auf  den 
luftleeren  Raum  reducirt.  Die  Länge  der  Untersuchungsröhre 
betrug  nach   den  im  hiesigen  physikalischen   Institut  ausge- 
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führten  Massungen  208,53  Mm.  Sie  hatte  an  der  Seite  einen 
kleinen  Tubulus ,  an  welchen  ein  8  —  10  Gm.  langes  blind 
endendes  Kautschukrohr  angesetzt  war ,  das  während  der 
Untersuchung  mit  Luft  gefüllt  blieb,  um  ein  Ausweichen  der 
Flüssiskeit  bei  ihrer  Ausdehnung  in  Folge  des  Erwärmens  zu 
gestatten. 

Diese  Untersuchimgsröhre  war  in  ihrer  ganzen  Aus- 
dehnung mit  einem  Wassermantel  umgeben,  durch  welchen 
Wasser  von  der  gewünschten  Temperatur  durchgeleitet  wer- 
den konnte.  Die  letztere  wurde  mittelst  eines  B  au  d  in 'sehen 
Nomialthermomethers  bestimmt. 

Der  durch  die  Armirung  nicht  verdeckte  Theil  der  Glas- 
platten an  den  Enden  der  Röhre  ragte  ein  kleines  Stück  in 
die  letztere  hinein  und  war  ausserdem  nach  aussen  durch 
Glasscheibchen  vor  der  Abkühlung  geschützt.  Die  Ablesung 
des  Drehungswinkels  erfolgte  in  jedem  Quadranten  5 — 7  Mal, 
so  dass  der  Mittelwerth  aus  20-— 28  Einzelbeobachtungen  ge- 
wonnen ist.  Das  specifische  Gewicht  wurde  mittelst  des 
Piknometers  festgestellt.  Die  für  zwei  verschiedene  Concen- 
tractionsgrade  derselben  Lösung  gewonnenen  Zahlenwerthe  sind 
im  Folgenden  zusammengestellt. 

A.  Concentrirtere  Lösung. 
a)14,1725(wahre)Ccm.  der  Lösung  wiegen  bei  9,5  ^  G  =  15,4232  gr. 
»  »         »  »  »1 22,2®  >  =  15,3748  > 

>  »         »  »  »       >  39,90  >  =  15,2778  » 

»  »         >  »  >       » 65,Oo  >  =  15,0879  > 

b)  3,1334  gr.  Lösung  reduc.  1 ,2220  GuO,  entsp.  0,5534  gr.  Zucker. 
3,5637  »        »      '    »       1,3869     »       »      0,6282  »        » 
2,4736  >        >         >      0,9514     »       »       0,4309  »        » 

1  gr.  Lösung  enthält  demnach  Zucker: 

L  IL        IIL  Mittel: 

0,1766  —  0,1762  0,1742  —  0,1757. 
c)  Die  Drehungswinkel  betragen: 

bei    9,1«  G.  =  —32,08« 

»     23,6«   >  =  —28,81« 

»    43,0«    «  =  —25,02« 

>     65,7«    »  =  —19,67« 
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d)  Zuckergehalt  der  Lösung  für  die  Temperaturen,   bei 
denen  die  Drehungswinkel  bestimmt  wurden: 

1  Ccm.  enthält  bei  9,10  C.  0,1912  Zucker. 

»     »  »        »  23,6o    >  0,1907 

»     »  »         »  43,00    »  0,1896 

»     »  »         »  65, 7o    »  0,1871         » 

e)  Specifische  Drehung: 


bei 

9,PG. 

ttD 

= 

—  80,45* 

» 

23,6^  > 

» 

— 

—  72,46" 

» 

43,0^    :► 

> 

= 

—  63,34« 

» 

65,7  *>  « 

» 

— 1 

—  50,41" 

B.  Verdünntere  Lösung. 

a)  Zuckergehalt  der  Lösung. 

1)  Die    concentrirtere   Lösung   wird  derartig  verdünnt, 
dass  sie  nach  der  Rechnung  in  1  gr.  ^  0,0987  Zucker  enthält. 

2)  5,0436   gr.    dieser    verdünnten    Lösung    reduciren 
1,1022  CuO,  entsprechend  0,4992  Zucker. 

1  gr.  enthält  demnach  0,0990  Zucker. 

Mittel:  0,0988  Zucker  in  1  gr.  Lösung. 

b)  14,1725  (wahre)  Ccm.  Lösung  wiegen  bei   8,3^  C.  =  14,8523. 
»  »  »  >  »         »  21,7^  »  =  14,8160. 

»  »  »  »  »         >  42,3^  >  =  14,7098. 

»  >  »  »  »         »  62,7  <»  »  =  14,5636, 

c)  Gefundene  Drehungswinkel. 

bei  8,9^  C.  =  —16,92° 

»  23,1°  »    ^  —15,25° 

»  42,3°  »    =  —13,00° 

>  59,8°  >    =  —11,05° 

d)  Zuckergehalt  der  Lösung  für  die  vorstehenden  Tem- 
peraturen. 

1  (wahr.)  Ccm.  enthält  bei  8,0°  C.  0,1036  Zucker. 

»  »             >          »     >  13,1°    »    0,1033         » 

»  »            >           »      »  42,3°    »    0,1026         >. 

»  »            »           »      »  59,8°   »    0,1017         » 
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e)  Specifische  Drehung: 

bei    8,9"  «d  = 

—  78,35» 

1 

»    23,1»   »    = 

—  70,81» 

»    42,3"   »    = 

—  60,77» 

»    59,8»    »    =■■ 

—  52,10». 

Differenzen  der  specifischer 

i   Drehung 

für  1» 

der  Tem- 

peratur. 

a)  Concentrirtere  Lösung: 

Mittel : 
Zwischen   9,1'  C.  und  23,6^  =  0,551°  l 

>       23,6«   »      »     43,0«  ==  0,470«  0,530« 

»       43,0«   »      ^     65,7«  =  0,550«  | 

»         9,1«    »      >      65,7«  =  0,530« 

b)  Verdünnte  Lösung: 

Mittel: 


0,517 


Zwischen   8,9«  C.  und  23,1«  =  0,532«  | 

»       23,1«  »      »     42,3«  =  0,523«) 

»       42,3«  >     >     59,8«=  0,496«) 

»         8,9«  >      >     59,8«  direct  gef.        0,517« 

Die  Differenz  der  specifischen  Drehung  beträgt  daher  im 
Mittel  für  1«  C.  =  0,523«. 

Für   reine  Levulose   beträgt    dieser   Werth   nach   Du- 

brunfaut,  wie  oben  angegeben,  0,697«;   darnach  berechnet 

sich  der  Gehalt  des  in  den  vorstehenden  Bestimmungen  ver- 

.  .      o.  .  X  .        ,_  T       1  0,523.100      „^  ^ , 

wendeten  Smistrmzuckers  an  Levulose  zu — ^^^- — =  75,0  «/o. 

u,oy/ 

Da  die  specifische  Drehung  des  Sinistrinzuckers,  für  die 
gleichen  Temperaturen  berechnet,  in  der  concentrirten  Lösung 
stärker,  als  in  der  verdünnten  ist,  so  konnte  daraus  ge- 
schlossen werden,  dass  das  Drehungsvermögen  der  Levulose 
mit  der  Goncentration  der  Lösung  zunimmt.  Bei  der  Berech- 
nung des  Gehalts  der  Levuloselösungen  aus  ihrer  Drehung 
muss  dieser  Factor  ebenfalls  Berücksichtigung  finden.  Ich 
untersuchte  daher  möglichst  reine  aus  Inulin  dargestellte  Le- 
vulose und  fand,  dass  für  eine  Goncentrationszunahme  von 
10  «/o   oder  0,1   im  Gem.   die  specifische  Drehung  etwa  um 

Zeltfcliriifc.  f.  phyaloL  Chemie,  m.  9 
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3,1*   wächst.    Bei    11,8*   C.   und  0,1508   Levulose  im  Gem. 
wm^de  «D    =  —  104,80®  gefunden. 

Mit  Hilfe  des  oben  mitgetheilten  Coefßcienten  0,523 
lassen  sich  die  gefundenen  Werthe  für  die  moleculare  Dre- 
hung des  Sinistrinzuckers  leicht  auf  die  Temperatur  von  11,8* 
reduciren.  Bei  der  Berechnung  der  Gorrection  für  die  Gon- 
centration  muss  man  auf  Grund  der  oben  erhaltenen  Zahl 
von  der  Voraussestzung  ausgehen,  dass  dieser  Zucker  nur  zu 
'/i  aus  Levulose  besteht.  Der  Goncentration  0,1508  des  ver- 
wendeten   Inulinzuckers    entspricht    daher    ein    Gehalt    von 

— — ^        =  0,201  Sinistrinzucker  im  Gem.   Die  verdünnte  Lö- 

sung  enthält  vom  letzteren  in  abgerundeter  Zahl  0,103,  die 
coneentrirte  0,190  im  Gem.  Die  Abweichung  von  der  ver- 
langten Goncentration  beträgt  daher  für  die  erstere  —  0,098, 


für  die  letztere  —0,011.     Eine  Zunahme  von 


0,1.4 


=0,1333 


Sinistrinzucker  im  Gem.  verstärkt  die  Drehung  um  3,  P,  0,098 
demnach  um  2,27®  und  0,011  um  0,25®.  Die  erstere  Zahl 
(2,27)  muss  bei  der  Berechnung  auf  die  Goncentration  0,201 
den  gefundenen  Werthen  für  die  moleculare  Drehung  in  der 
verdünnten,  die  letztere  (0,25)  denen  der  eoneentrirteren  Lö- 
sung hinzuaddirt  werden. 

Im  Folgendem  sind  die  Resultate  dieser  Berechnung  zu- 
sammengestellt. Die  Vorzeichen  für  die  Linksdrehung  sind 
fortgelassen. 


Gefunden. 

Berechnet. 

Molec. 

Drehung 

Molec. 

Temp. 

Drehung  bei 

Verdünnte 

Conc. 

11,80  und 

oC. 

Löenng, 

Lösung. 

0,1608  Levu- 
lose. 

8,9 

78,350 

79,100 

9,1 

— 

80,450 

79,29 

23,1 

70,81 

78,99 

23,6 

72,46 

78,88 

42,3 

60,77 

78,99 

43,0 

— 

63,34 

79,91  (!) 

59,8 

52,10 

79,47 

65,7 

■ 

50,41 

78,85 

Mittel:  79,l8o. 
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Für  den  Sinistrinzucker  ist  daher  «d   = —   79,18* 

»       »    Inulinzucker  unter  denselben  Verhältnissen  =  — 104,80  ° 

79  18 
Der  erstere  enthält  demnach -7777^  100= 75,5  ^oLevulose. 

lü4,oü 

Aus   den   Goefficienten  für   die 

Temp.  berechnet  =  75,OWo         » 

Die  Uebereinstimmung  dieser  Zahlen  rechtfertigt  den 
Schluss,  dass  der  Sinistrinzucker  aus  Levulose  und 
einer  optisch  inactiven  Zuckerart  besteht. 

104  8 
Auch  die  Verhältnisszahlen  Yrnj:=  =  150,3    für  die  Le- 

79  18 
vulose  und  .  J, .  =  151,3   für    den   Sinistrinzucker   stimmen 
0,523  ' 

dem  entsprechend  recht  gut  mit  einander  überein. 

Die  bisher  mitgetheilten  Untersuchungen  geben  keinen 
Aufschluss  über  die  Grösse  der  molecularen  Drehung  des  un- 
mittelbar bei  der  Inversion  des  Sinistrins  gebildeten  Produkts, 
da  durch  die  Behandlung  des  letzteren  mit  Lösungs-  und 
Fällungsmitteln  das  ursprüngliche  Verhältniss  zwischen  Le- 
vulose und  inactivem  Zucker  wesentlich  verändert  war,  wie 
daraus  geschlossen  werden  konnte,  dass  die  unter  solchen 
Umständen  erhaltenen  Werthe  niemals  unter  einander  über- 
einstimmten. Der  in  der  oben  angegebenen  Weise  berech- 
nete Levulosegehalt  der  einzelnen  Zuckerproben  schwankte 
zwischen  68®/o  und  90»/o. 

Um  den  Invertzucker  des  Sinistrins  in  dieser  Beziehung 
kennen  zu  lernen,  wurden  Lösungen  des  letzteren,  deren  Ge- 
halt mittelst  der  Circumpolarisation  ermittelt  war,  mit  Schwe- 
felsäure ertvärmt,  die  Flüssigkeit  dann  mit  Baryumcarbonat 
neutralisirt,  filtrirt,  das  Filter  gut  ausgewaschen  und  die  er- 
haltene Zuckerlösung  auf  ein  bekanntes  Volum  gebracht.  Das 
Erwärmen  der  einzelnen  Proben  mit  Schwefelsäure  hatte 
zwischen  20  und  40  Minuten  gedauert.  Drei  Bestimmungen, 
zu  denen  zwei  verschiedene  Sinistrinlösungen  verwendet  wurden, 
ergaben  folgendes  Resultat. 
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1. 

2. 
3. 


Temp. 


Concentr.  der 

Löaimg 

<Zacker). 


AD 


15,4«  C. 

16,00  C. 
11,60  C. 


8,97  o/o 
9,12  o/o 
6,77  o/o 


—  83,940 

—  83,16« 

—  86,780 


Die  oberflächliche  Berechnung  ergiebt  in  diesem  Ivert- 
zucker  einen  Gehalt  von  etwa  80*/o  Levulose.  Wenn  man 
diese  Zahl  der  Berechnung  der  Correctionen  für  die  Tem- 
peratur und  für  die  Concentration  zu  Grunde  legt,  so  erhält 
man  zur  Vergleichung  mit  dem  Inulinzucker  für  »d  die  Werthe  : 

1.  —  88,42*>  bei  11,8«  C.  und  15fiS^I^  Leculose. 

2.  —  87,920    »       »        »      »  >  > 

3.  —  89,24»   >       »        »     >  »  » 

Mittel:  —  88,53  o. 

Dieser  molecularen  Drehung  des  Invertzuckers  entspricht 

88  53 
ein  Levulosegehalt  von^.-^  100  =  84,47  **/o. 

104,8 

Es  ist  daher  wahrscheinlich,  dass  bei  der  Inversion  des 
Sinistrins  5  Theile  Levulose  und  1  Theil  von  dem  anderen 
Zucker  gebildet  werden. 

Die  kleinen  Fehler,  die  dadurch  entstehen,  dass  bei  der 
Berechnung  der  Correctionen  der  Levulosegehalt  zu  80  >  statt 
zu  84 7o  angenommen  wurde,  haben  auf  dieses  Resultat  keinen 
Einfluss. 

Alle  Versuche,  die  beiden  Zuckerarten  von  einander  zu 
trennen,  sind  bisher  vollständig  fehlgeschlagen.  Der  Hefe- 
gährung  scheinen  beide  gleichmässig  zu  unterliegen.  Die  Fäl- 
lung mit  Kalkhydrat  führte  ebenfalls  nicht  zum  Ziele;  der 
aus  dem  Kalkniederschlag  erhaltene  Zucker  besitzt  zwar,  wie 
aus  den  oben  mitgetheilten  Bestimmungen  hervorgeht,  ein 
stärkeres  Drehungsvermögen  als  der  Invertzucker,  es  entspricht 
demselben  aber  nur  ein  Levulosegehalt  von  etwa  90<>/o.  In 
starkem  Alkohol  scheint  der  inactive  Antheil  des  Sinistrin- 
zucker  etwas  schwerer  löslich  zu  sein,  als  die  Levulose. 
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Das  Sinistrin  ist  in.  der  Meerzwiebel  neben  Zucker  in 
so  reichlicher  Menge  enthalten,  dass  es  den  grösseren  Theil 
ihrer  Trockensubstanz  bildet.  Ueber  seine  Bedeutung  für 
den  StoflFwecbsel  der  Pflanze  kann  daher  kaum  ein  Zweifel 
bestehen.  Es  muss  als  ein  Reservestoflf  betrachtet  werden, 
der  sich  als  ein  neues  Glied  den  wenig  zahlreichen  Substanzen 
dieser  Art  anreiht.  Ueber  seinen  Ursprung  kann  nur  die 
Untersuchung  der  entsprechenden  Assimilationsprodukte  des 
Meerzwiebellaubes  Aufschluss  geben.  Für  das  nahestehende 
Allium  Gepa  hat  Sachs  nachgewiesen,  dass  bei  der  Assimila- 
tion in  den  grünen  Blättern  nicht  Stärke,  sondern  Glykose  gebil- 
det wird.  Inder  frischen  Zwiebel  dieser  Pflanze  scheint  nach  vor- 
läufigen Untersuchungen  kein  Sinistrin  enthalten  zu  sein.  Der  stick- 
stolBffreie  Reservestoflf  besteht  hier  anscheinend  aus  Saccharose. 

Da  es  von  vorne  herein  wenig  wahrscheinlich  ist,  dass 
ein  amorphes  d.  h.  colloides  Assimilationsprodukt  im  unver- 
änderten Zustande  das  Pflanzengewebe  durchwandert  und 
in  der  Zwiebel  einfach  aufgespeichert  wird,  so  kann  in  der 
letzteren  die  Bildung  des  Sinistrins  aus  Glykose  nach  Ana- 
logie mit  bekannten  Vorgängen  dieser  Art  wohl  angenommen 
werden.  Hier  handelt  es  sich  vermuthllch  um  eine  einfache 
Synthese  unter  Wasseraustritt.  Complicirter  sind  die  Prozesse, 
durch  welche  bei  der  Entwickelung  der  jungen  Triebe  aus 
den  linksdrehenden  Kohlehydraten  Stärke  und  Cellulose  ent- 
stehen. Auch  die  letztere  liefert,  soweit  das  bekannt  ist,  wie 
die  Starke  bei  der  Zersetzung  mit  verdünnten  Säuren  stets 
rechtsdrehende  Glykose.  Dasselbe  Verhalten  zeigt  die  von 
allen  löslichen  Bestandtheilen  vollständig  befreite  Cellulose 
der  Meerzwiebel  beim  Erhitzen  mit  Salzsäure.  Man  erhält 
nur  Dextrose  oder  wenigstens  einen  dextrogyren  Zucker,  da- 
gegen keine  Spur  von  Levulose:  denn  die  Temperatur  hat 
keinen  merklichen  Einfluss  auf  die  Stärke  der  Drehung. 

An  die  Lösung  der  Frage,  in  welcher  Weise  diese 
Umwandlung  der  Kohlehydrate  in  der  Pflanze  zu  Stande 
komme,  kann  erst  dann  ernsthaft  gedacht  werden,  wenn 
wenigstens  für  eine  grössere  Reihe  von  Pflanzen  die  sämmt- 
lichen  in  ihnen  während  der  einzelnen  Vegetationsperioden 
vorkommenden  Kohlehydrate  genauer  untersucht  sein  werden. 


lieber  die  aromatischen  Produicte  der  Fäulniss  aus  Eiweiss. 

Von  Dr.  L*  Briegrer* 


(Aus  der  ohemiachen  AbtheilunK  des  physiolo^sohen  Instituts  zu  Berlin.) 
(Der  Bedactlon  zugegangen  am  30.  Januar  1879.) 


Mit  der  genaueren  Erforschung  der  durch  die  Fäubiiss 
gesetzten  Produkte  muss  das  Bestreben  Hand  in  Hand  gehen, 
die  Ursachen  und  Bedingungen  näher  kennen  zu  lernen,  unter 
denen  die  einzelnen  Substanzen  entstehen,  denn  dadurch 
allein  ist  es  möglich,  eine  Vorstellung  zu  gewinnen  über  die 
Art  und  Weise  ihrer  Bildung  im  Thierkörper.  Von  diesen 
Produkten  der  Fäulniss  sind  bislang  die  flüchtigen  Substanzen 
und  unter  diesen  vorzugsweise  die  bis  jetzt  bekannten  Körper 
der  aromatischen  Reihe,  das  Indol,  Phenol  und  Skatol,  Gegen- 
stand der  Untersuchung  gewesen. 

1.  Bildung  des  Indols  und  Phenols  bei  der  Fäulniss. 

Nach  den  bisherigen  Erfahrungen  bei  den  künstlichen 
Fäulnissversuchen,  die  bei  einer  Temperatur  von  36 — 40^  C  ein- 
geleitet und  imterhalten  wurden,  tritt  zunächst  Indol,  später 
erst  Phenol  auf.  Baumann  *)  beobachtete  das  reichliche  Auf- 
treten von  Phenol  und  Indol  nach  6  Tagen,  Odermatt*) 
hingegen  constatirte  bei  seinen  Versuchen  Phenolbilching  nicht 
vor  dem  6.  Tage,  und  hebt  dabei  den  wichtigen  Umstand 
hervor,  dass  mit  dem  reichlicheren  Entstehen  von  Phenol 
das  Indol  allmälig  abnehme.  Das  Skatol  bedarf  zu  seiner 
künstlichen  Darstellung,  wie  Nencki  ^)  kürzlich  mittheilte,  sehr 
langer  Zeit  und  niederer  Temperaturen.  Den  direkten  Nach- 
weis von  dem  gleichzeitigen  Vorkommen  von  Indol,  Skatol 
und  Phenol  in  den  menschlichen  Auswurfstoffen  habe  ich*) 


*)  Zeitschrift  für  pbys.  Chemie,  Bd.  I,  p.  60. 
')  Zur  Kenntniss  der  Phenolbildung.  Inaugural-Dissert.  Bern,  1878. 
•)  Gentralbl.  für  die  med.  Wissenschaften,  1878,  S.  849. 
*)  Ber.  d.  d.  ehem.  Ges.,  X,  S.  1027,  u.  Journ.  für  pr.  Chem.  [2], 
17,  p.  134., 
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vor  einiger  Zeit  erbracht,  während  ich  in  den  Hundexcre- 
menten  nur  das  Indol  und  ein  widrig  riechendes,  die  Schleim- 
häute stark  reizendes,  gelbliches  Oel  fand,  dem  ich  auch  in 
verschiedenen  übel  riechenden  pathologischen  Flüssigkeiten 
b^egnete.  Diese  Substanzen  gelangen  grösstentheils  im  Darm- 
rohr zur  Resorption,  und  werden  dann,  wie  Baumann  be- 
wiesen, meistentheils  als  Aetherschwefelsäuren  im  Urin  aus- 
geschieden. Im  menschlichen  Darmrohr  müssen  demnach 
günstige  Bedingungen  vorwalten,  die  auf  die  Bildung  dieser 
Substanzen  hinzielen,  wie  wir  sie  ausserhalb  des  Organismus 
noch  nicht  wahrnehmen  konnten,  denn,  wenn  eine  von  vielen 
Seiten  beobachtete  Vermehrung  des  Indicans  oder  der  Phenol- 
schwefelsäure im  Harn  nach  Störung  des  Wohlbefindens 
plötzlich  eintritt,  so  kann  wohl  Niemand  behaupten,  dass  zur 
Bildung  des  Phenols  und  Indols  im  Thierkörper  in  derartigen 
Fällen  eine  solch'  lange  Zeit  erforderlich  sei ,  welche  wir 
bisher  zur  Darstellung  dieser  Stoffe  durch  die  Fäulniss  aus- 
serhalb des  Organismus  benöthigten.  Zur  richtigen  Beur- 
theilung  dieser  Verhältnisse  schien  es  mir  von  Wichtigkeit 
zu  sein,  nachfolgende  Umstände  bei  der  Fäulniss  einer-  Prü- 
fung zu  unterziehen: 

1.  Die  Natur  der  Fermente; 

2.  Die   Form  in  der  das  Eiweiss  sich  der  Fäulniss  dar- 
bietet; 

3.  Die  Temperaturverhältnisse; 

4.  Die  Betheiligung  des  0  bei  der  Fäulniss. 

Einzelne  dieser  Momente  sind  schon  eingehender  er- 
örtert worden;  so  hat  namentlich  Hoppe-Seyler  in  seinen 
bekannten  Arbeiten  über  die  Gährungsprozesse  für  die  Be- 
theiligung des  O  bei  denselben  sehr  wichtige  Gesichtspunkte 
geltend  gemacht.  Speciellere  Untersuchungen  über  die  Ver- 
hältnisse der  Bildung  einzelner  Fäulnissproducte  verdanken 
wir  Nencki,  der  hierbei  auch  den  Bacterien  ein  besonderes 
Augenmerk  schenkte.  Ueber  die  Ausbeute  von  Indol  und 
Phenol  aus  den  verschiedenen  Eiweissstoflfen  hat  kürzhch 
Odermatt  Bestimmungen  ausgeführt. 

Von    den    thierischen  Geweben   wohnt  besonders  der 
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Bauchspeicheldrüse  die  Fähigkeit  inne,  sich  äusserst  rasch  zu 
zersetzen  und  die  etwaigen  sie  umgebenden  Substanzen, 
welche  der  Zersetzung  zugänglich,  mit  in  diesen  Prozess  hinein- 
zuziehen. Doch  bieten  überhaupt  die  grösseren  drüsigen 
Organe  der  Abdominalhöhle  einen  günstigen  Boden  für  die 
Entwicklung  von  Fäulnissfermenten.  Leber  oder  Milz  fein 
gehackt  und  mit  Wasser  versetzt  faulen  bei  36 — 40®  C  sehr 
schnell  und  liefern  die  gleichen  Produkte,  wie  die  Pancreas- 
faulniss.  Koukol  *)  hat  bei  der  Leberfaulniss  Indol  nur  in 
äusserst  geringen  Mengen  wahrgenommen.  ImNencki'schen 
Laboratorium  hatte  ich  schon  früher  Gelegenheit  zu  beob- 
achten, dass  faulende  Leber  im  Gegentheil  relativ  viel  Indol 
und  auch  Phenol  liefert,  und  kann  man  die  faulende  Leber 
sogar  als  äusserst  ergiebige  Quelle  zur  Indolgewinnung  be- 
nutzen, wenn  man  nicht  verfehlt,  das  von  mir  unten  ange- 
gebene Verfahren  einzuschlagen.  Indol  wird  bei  der  Leber- 
faulniss mit  oder  ohne  Zusatz  von  Pancreas  immer  schnell 
und  in  erster  Linie,  Phenol  aber  erst  am  3.  oder  4.  Tage 
und  dann  nur  in  minimalen  Mengen  erzeugt. 

Es  lag  mir  aber  daran,  Bedingungen  zu  finden,  die  der 
Phenolbildung  im  Thierkörper  mehr  entsprechen  und  suchte 
ich  desshalb  zunächst  Fäulnissfermente  aus  anderer  Quelle 
in  dieser  Richtung  zu  prüfen.  Hoppe-Seyler')  lenkt  bei 
seinen  Versuchen  die  Aufmerksamkeit  auf  den  Gloakenschlamm 
als  sehr  reich  an  kräftig  wirkenden  Fermenten.  Die  Fäul- 
niss  mit  diesen  Fermenten  schlägt  in  gewisser  Beziehung 
aber  eine  andere  Richtung  ein  als  die  durch  Pancreasferment 
eingeleitete  Fäulniss. 

Es  zeigt  sich  nämlich  die  auffallende  Thatsaehe,  dass 
dabei  Phenol  sich  schon  in  den  ersten  24  Stunden  bildet, 
dies  ist  indess  nur  der  Fall,  wenn  Eiweissstoflfe  in  gelöster 
Form  mit  Schlamm  zusammengebracht  werden,  denn  der 
Schlamm  selbst  enthält  keine  specifischen  Eiweiss  lösenden 
Fermente.  Der  bei  meinen  Versuchen  in  Anwendung  ge- 
brachte   Schlamm     entstammte     der    wohlbekannten    Panke 

')  Pflüger's  Archiv,  Bd.  XU,  p.  78. 
•)  Physiologische  Chemie,  S.  123, 
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Berlins.  Derselbe  wimmelt  von  allerlei  Bacterien,  hauptsäch- 
lich vertreten  ist  Bacillus  subtilis,  daneben  theilen  deren 
Gesellschaft  noch  allerlei  Algen  und  Infusorien.  Weder  Phe- 
nol noch  Indol  sind  in  diesem  Schlamme  nachweisbar,  selbst 
dann  nicht,  wenn  man  ihn  für  sich  selbst  einer  Temperatur 
von  40®  G  tagelang  aussetzt.  Die  Wirksamkeit  dieses  Schlamm- 
ferments wird  uns  aus  folgenden  Versuchen  ersichtlich. 

166  gr.  nasses  Fibrin  mit  100  gr.  Schlamm  und  3  Liter 
Wasser  bei  40*^  C  stehen  gelassen ,  zeigen  nach  4  Tagen 
Spuren  von  Phenol,  nie  aber  Indol.  Erst  am  6.  Tage  ist 
der  grössere  Theil  des  Fibrins  gelöst.  Auch  jetzt  noch  keine 
Indolreaktion ,  nur  weissliche  Trübung  des  Destillats  mit 
rauchender  Salpetersäure,  während  aus  dem  Destillat  von 
100  Ckim.  dieser  Flüssigkeit  0,02  gr.  Tribromphenol  nieder- 
fallen. Da  der  Schlamm  für  sich  nicht  allein  im  Stande  ist, 
die  Eiweissstofife  schnell  zu  lösen,  so  wurden,  um  der  Fäul- 
niss  einen  leichteren  Angrififspunkt  zu  gewähren ,  bei  einem 
anderen  Versuche  zu  diesem  Behufe  etwas  Pancreas  hinzu- 
gesetzt, wodurch  ja  schnelle  Lösung  der  Eiweissstofife  be- 
werkstelligt wird. 

200  gr.  Fibrin,  3  Liter  Wasser  und  je  100  gr.  Pan- 
creas und  Schlamm  werden  in  ein  permanentes  Wasserbad 
Yon  40"  G  gebracht.  Nach  24  Stunden  ist  das  Fibrin  grös- 
slentheils  gelöst.  Rauchende  Salpetersäure  und  Brom  trüben 
das  saure  Destillat  einer  Partie  dieser  Fäulnissmasse.  Nach 
4  Tagen  bewirkt  Brom  im  sauren  Destillat  von  100  Gem. 
der  faulenden  Flüssigkeit  einen  Niederschlag  von  0,037  gr. 
Tribromphenol.  Indol  ist  nicht  nachweissbar.  Wir  sehen 
hieraus,  dass  sich  Phenol  bilden  kann,  ohne  dass  Indolbildung 
überhaupt  zu  Stande  kommt  und  dass  zur  Phenolbildung 
aus  Eiweiss  prinzipiell  keine  längere  Zeit  erforderlich  ist  als 
zur  Indolbildung,  dass  hier  also  die  Natur  der  Fermente  von 
ausschlaggebendem  Einfluss  ist.  Von  hervorragendem  Einfluss 
auf  die  Bildung  von  Phenol  und  Indol  hinsichtlich  der  Zeit 
und  der  Quantität  dieser  Produkte  ist  auch  die  Form,  in 
welcher  die  Eiweissstofife  der  Fäulniss  unterworfen  werden, 
wie  aus  folgendem  Versuche  hervorgeht. 
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200  gr.  nasses  Fibrin  wurden  durch  künstlichen  Magen- 
saft in  Peptone  übergeführt,  die  Lösung  nach  dem  H of- 
meis ter'schen  Verfahren  von  noch  gelöstem  Eiweiss  befreit, 
dann  mit  Ammoniumcarbonat  neutralisirt  und  mit  2  Liter 
Wasser  und  5  gr.  Pancreas  bei  40®  G  digerirt.  Nach  36 
Stunden  sind  in  dem  sauren  Destillat  von  100  Gem.  dieser 
Flüssigkeit  0,0082  gr.  Tribromphenol,  rauchende  Salpetersaure 
färbt  das  Destillat  nur  schwach  violett,  ebenso  zeigt  sich 
diese  Violettfarbung  mit  rauchender  Salpetersäure  auch  nach 
4  Tagen,  während  100  Gem.  Flüssigkeit  0,0252  Tribrom- 
phenol geben.  Ob  die  Peptone  bei  der  Fäulniss  vorzüglich 
nur  Phenol  und  immer  blos  Spuren  von  Indol  liefern,  wie 
es  nach  diesen  Versuchen  den  Anschein  erwecken  konnte,  be- 
darf noch  weiterer  Versuche  zur  endgültigen  Feststellung. 

Entfaltet  das  Schlammferment  seine  Wirksamkeit  auf 
einen  für  die  Fäulniss  so  günstigen  Boden,  wie  z.  B.  die 
Leber  es  ist,  so  entsteht  in  ganz  kurzer  Zeit  Phenol,  gleich- 
zeitig entwickelt  sich  dabei  noch  Indol.  Immer  tritt  von 
Anfang  an  das  Phenol  reichlicher  auf  als  das  Indol.  Durch 
das  Hinzufügen  von  Pancreas  erleidet  diese  Art  der  Fäulniss 
hinsichtlich  der  Ausbeute  am  Phenol  keine  wesentliche  AI- 
teration.  • 

In  nachstehender  Tabelle  habe  ich  eine  Reihe  solcher 
Fäulnissversuche,  die  mit  oder  ohne  Schlammferment  bei 
Bruttemperatur  und  Luftzutritt  erfolgten,  zusammengestellt, 
um  einen  raschen  Ueberblick  über  die  Bildung  des  Phenols 
unter  verschiedenen  Verhältnissen  zu  ermöglichen.  Das 
Trockengewicht  der  hierbei  in  Anwendung  gekommenen 
Pferdeleber  beträgt  nach  meinen  Bestimmungen  ca.  35®/o. 
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Versuchs- 
Anordnung. 


Dauer 

der 

Fäulniss. 


Menge  des 
Tribromphe- 

nols 
in  100  gr. 
Flüssigkeit. 


Menge 

des  Phenols 

in  100  gr. 

Flüssigkeit. 


Indol. 


1.  Versuch. 

4900  gr.  Leber    .  . 

500  gr.  Schlamm   . 

4  Liter  Wasser  .  . 

=  1715  gr. 

Trockensubstanz. 

1  Versuch 

4900  gr.  Leber    .  . 

500  gr.  Schlamm  . 

4  Liter  Wasser  .  . 

=  1715  gr. 

Trockensubstanz. 

3.  Versuch. 

5600  gr.  Leber  .  . 
4  Liter  Wasser  .  . 
500  gr.  Schlamm  . 
20  gr.  Pancreas  .  . 

=  1960  gr. 
Trockensubstanz. 

4.  Versuch. 

4000  gr.  Leber  .  . 
4  Liter  Wasser  .  . 
40  gr.  Pancreas  .  . 

=  1400  gr. 
Trockensubstanz. 

5.  Versuch. 

2000  gr.  Leber  .  . 
2  Liter  Wasser  .  , 
20  gr.  Schlamm  .  . 
20  gr.  Pancreas  .  . 

=  700  gr. 
Trockensubstanz. 

6.  Versuch. 

2000  gr.  Leber  .  . 
2  Liter  Wasser  .  . 
20  gr.  Pancreas  .  . 

=  700  gr. 
Trockensubstanz. 


48  Stunden. 
4  Tage. 


48  Stunden. 
4  Tage. 


24  Stunden. 

2  Tage. 

3  * 
5  » 
7      * 

11      » 


6  Tage. 

8  » 
10  » 
12  » 
14     » 


36  Stunden. 
6  Tagen. 


36  Stunden. 
6  Tage. 


0,056 
0,1201 


0.059 
0,1191 


Spuren. 
0,085 
0,10 
0,223 
0,120 

Spuren. 


0,01 
0,014 
0,0027 
Spuren. 


Spuren, 
in  toto  2,57 


O 
in  toto  1,70 


0,016 
0,037 


0,016 
0,038 


Spuren. 
0,024 
0,028 
0,063 
0.037 

Spuren. 


0,0028 

0,0039 

0,0007 

Spuren. 


Spuren, 
in  toto  0,72 


0 

in  too  0,4  8 


'stets  sehr  starke 
Indolreaktion. 


Stets  sehr  starke 
>  Indolreaktion. 


1  Starker  Nieder- 
/      schlag  von 
)    Nitrosoindol. 

Indol  nicht  mehr 
nachweisbar. 


Stark.  Indolreakt. 
jSchw.  Violettfärb. 
I  mit  rauchender 
\    Salpetersäure. 
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Noch  verschiedene  andere  derartige  Versuche  ver- 
liefen stets  mit  demselben  Resultate,  gleichzeitiges  frühes 
Auftreten  von  Indol  und  Phenol  bei  Gegenwart  von  Schlamm. 
Berechnet  man  bei  Versuch  3  die  Ausbeute  von  Phenol  auf 
Procente  der  Trockensubstanz  der  Leber,  so  erhält  man  über 
0,3 ®/o ,  Werthe ,  die  mit  denen  von  Odermatt  überein- 
stimmen und  die,  wie  es  scheint,  den  Maxiraalmengen  von 
Phenol,  welche  aus  Eiweiss  gebildet  werden  können,  jeden- 
falls sehr  nahe  kommen.  In  einigen  Versuchen  (bes.  bei  3 
und  4),  die  10  oder  mehr  Tage  auf  dem  Wasserbade  bei 
40®  verweilten,  nahm  ich  zu  meinem  Erstaunen  wahr,  dass 
nicht  nur  das  Indol,  worauf  schon  Odermatt  aufmerksam 
gemacht,  sondern  auch  das  Phenol  allmälig  schwinde.  Es 
fragt  sich  nun,  ob  diese  Abnahme  auf  Verflüchtigung  des 
Phenols  und  Indols  beruht;  um  dieser  vorzubeugen,  wurde 
bei  Versuch  4  am  8.  Tage,  wo  ich  viel  Phenol  nachweisen 
konnte,  ein  verschlossener  Kolben,  aus  welchem  die  Gase 
durch  einen  Wasserverschluss  entweichen  konnten,  mit 
400  Gem.  der  Fäulnissmasse  gefüllt  und  weiter  digerirt.  Als 
am  14.  Tage,  wo  in  der  ursprünglichen  der  Luft  ausgesetzten 
Flüssigkeit  nur  noch  Spuren  von  Phenol  auffindbar  waren, 
det  Kork  gelüftet  wurde,  waren  in  100  Ccm.  der  Flüssigkeit 
des  Kolbens  noch  0,0048  gr.  Tribromphenol,  während  6  Tage 
früher  ein  gleiches  Quantum  derselben  Flüssigkeit  0,014  gr. 
Tribromphenol  geliefert  hatte. 

Hier  also  war  die  Abnahme  des  Phenols  durch  den 
Fäulnissprocess  selbst  wohl  unzweifelhaft.  Wenn  es  schon 
wunderbar  erscheint,  dass  so  antifermentative  StoCfe,  wie  das 
Indol  und  Phenol,  bei  der  Fäulniss  gebildet  werden,  so  ist 
noch  auffälliger,  dass  sie  bei  längerer  Dauer  der  Fäulniss 
wieder  verschwinden.  Vielleicht  spielt  bei  deren  Abnahme 
der  aktive  0,  der  wie,  Hoppe-Seyler  fand,  die  kräftigsten 
Oxydationen  zu  Wege  bringt,  eine  Rolle.  Ob  dem  aber 
wirklich  der  Fall  sei  oder  ob  noch  andere  Verhältnisse  dabei 
in  Betracht  zu  ziehen  seien,  lässt  sich  nicht  so  ohne  Wei- 
teres beantworten.  Ich  habe  bereits  eine  Versuchsreihe  be- 
gonnen über  die  weiteren   Veränderungen  des  Phenols  be- 
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ziehungsweise  Indols  bei  der  Fäulniss  und  über  die  Produkte, 
die  dabei  entstehen. 

Wenn  es  nun  erwiesen  ist,  dass  gewisse  Fermente  aus 
dem  Eiweiss  das  Phenol  bei  der  Fäulniss  abzuspalten  ver- 
mögen, unabhängig  von  der  Indolbildung,  so  lag  es  nahe  zu 
prüfen,  ob  ähnliche  Fermente  auch  bei  der  Bildung  des 
Phenols  im  Darmrohr  betheiligt  sind. 

In  der  That  gelang  es  mir  wiederholt  bei  der  Digestion 
bei  40®  G  von  geringen  Mengen  Faecalien  mit  Pferdeleber 
schon  nach  36  Stunden  Indol  und  Phenol  in  geringen  Mengen 
zusammen  zu  gewinnen. 

2.  Darstellung  des  Indols. 

N  e  n  c  k  i  hat  früher  eine  Methode  angegeben  zur  Ge- 
winnung reichlicher  Mengen  Indols  bei  der  Pancreasfaulniss. 
Ich  glaube  die  Aufmerksamkeit  auf  die  faulende  Leber  als  bil- 
ligere und  ergiebigere  Quelle  zur  Indolgewinnung  hinlenken  zu 
dürfen,  wenn  man  nicht  verabsäumt,  gewisse  Umstände  hierbei 
zu  beachten.  Folgendes  Verfahren  hat  meine  Erwartungen  auf 
eine  relativ  reichliche  Indolausbeute,  die  ungefähr  0,12°/«,  auf 
das  Trockengewicht  der  Leber  berechnet,  beträgt,  selten  ent- 
täuscht. *) 

8 — 10  Pfund  feingehackter  möglichst  frischer  Pferde- 
leber werden  mit  5—6  Liter  Wasser  und  10  gr.  gleichfalls 
fein  zerhacktem  Pancreas  tüchtig  durcheinander  gerührt  und 
im  Wasserbade  bei  36 — 40*  G  stehen  gelassen.  Nach  meh- 
reren Stunden  beginnt  die  Masse  zu  schäumen  und  reagirt 
nach  ca.  24  Stunden  stark  sauer.  Es  wird  nun  Ammonium- 
cari)onat  bis  zur  schwachen  Alcalescenz  und  etwas  Pancreas 
hinzugefügt,  welches  Verfahren  so  oft  wiederholt  werden  muss 
als  sich  wieder  saure  Reaktion  bemerklich  macht.  Auch  emp- 
fiehlt es  sich  täglich  einige  Male  den  Fäulnissbrei  tüchtig 
durchzurühren.  Nach  4 — 6  Tagen  sind  die  festen  Bestand- 
theile  mit  Ausnahme  der  bindgewebigen  Fetzen  grössten- 
theils  verflüssigt   und  muss   man   dann   zur  Darstellung  des 


*)  Odermatt  erhielt  am  reichsten  Indol  aus  gleichen  Theilen 
Fibrin  and  Pancreas  mit  0,17  o/o  als  Nitrosoindol  dargestellt. 
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Indols  schreiten,  da  dasselbe  bei  fortschreitender  Fäulniss 
wieder  abnimmt,  so  dass  man  vom  8. — 10.  Tage  gar  kein 
Indol  mehr  erhält.  Nach  dem  üblichen  Verfahren  wird  nun 
die  ganze  Masse  mit  Essigsäure  destillirt,  das  Destillat  mit 
Natronlauge  neutralisirt  und  mit  Aether  geschüttelt  Nach 
dem  Verjagen  des  Aethers  scheidet  sich  beim  Destilliren  des 
Aetherrückstandes  mit  Kali  das  Indol  bald  in  Vorlage  und 
Kühler  krystallinisch  ab.  Weniger  nachahmungswerth  er- 
scheint uns  die  Fällung  des  Destillats  mit  Pikrinsäure,  da 
diese  Methode  mit  sehr  beträchtlichen  Verlusten  verbunden  ist. 

10  Pfund  Pferdeleber  mit  6  Liter  Wasser  in  obiger 
Weise  behandelt,  gaben  nach  6  Tagen  Fäulniss  2V«  gr.  kry- 
stallisirtes  Indol. 

16  Pfund  Pferdeleber  mit  10  Liter  Wasser  lieferten 
nach  6  Tagen  ca.  3  gr.  krystallisirtes  Indol. 

3.  Einfluss  der  Temperaturverhältnisse. 

Welch'  wesentlichen  Einfluss  die  Temperaturverhältnisse 
und  die  zeitliche  Dauer  auf  den  Verlauf  der  Fäulniss  ausübe, 
hat  Nencki  kürzlich  gezeigt  durch  die  Entdeckung,  dass 
das  Skatol,  welches  ich  früher  schon  als  Hauptbestandtheil 
der  aromatischen  Körper  der  menschlichen  Excremente  ge- 
funden, beim  Stehenlassen  von  Pancreas  und  Fleisch  bei 
gewöhnlicher  Sommertemperatur  nach  6  Monaten  neben 
Phenol  erhältlich  sei.  Auch  für  die  Indolbildung  ist  das 
Innehalten  einer  bestimmten  Temperatur  erforderlich,  wäh- 
rend die  Phenolbildung,  wie  auch  Nencki  in  seiner  kurzen 
Mittheilung  erwähnt,  davon  unabhängig  ist.  Unter  Ein- 
wirkung des  Schlammferments  entsteht  das  Phenol  auch  bei 
niedrigen  Temperaturen  schon  innerhalb  3  Wochen,  wie  fol- 
gender Versuch  lehrt. 

Es  werden  in  einem  Räume,  dessen  Temperatur  zwischen 
3—9"  schwankte,  5  Pfund  Pferdeleber,  5  Liter  Wasser  und 
200  gr.  Schlamm  aufgestellt.  Nach  6  Tagen  giebt  rauchende 
Salpetersäure  im  Destillat  eine  weissliche  Trübung,  die  nach 
2  Tagen  noch  besteht,  doch  färbt  sich  hierbei  das  Destillat 
schwach  violett.  Brom  ruft  eine  starke  Fällung  hervor.  Nach 
25  Tagen   werden  im  Destillat  aus  100  Gem.  0,014  gr.  und 
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nach  36  Tagen  0,0341  gr.  Tribromphenol  gewonnen.  Die 
schwach  weisse  Trübung  und  Violettfarbung  mit  rauchender 
Salpetersäure  ist  auch  an  diesem  Tage  bemerkbar. 

Phenol  wird  also  in  Gegenwart  von  Schlammferment 
auch  bei  niederen  Temperaturen  in  reichlicher  Menge  gebildet, 
nur  ist  längere  Zeit  erforderlich.  Die  Indolbildung  bleibt 
dabei  stets  minimal. 

4.  Einfluss  der  atmosphärischen  Luft. 
Es  schien  mir  nun  von  Interesse  festzustellen,  ob  der 
Zutritt  der  Luft  während  der  Fäulniss  einen  Einfluss  auf 
die  Menge  von  Indol  und  Phenol  ausübe.  In  einer  auf  dem 
permanenten  Wasserbade  von  40^  G  befindlichen  Fäulniss- 
masse von  4900  gr.  Pferdeleber^  200  gr.  Schlamm  und  4  Liter 
Wasser  wird  ein  Kolben,  zm-  Hälfte  mit  der  gleichen  Flüs- 
sigkeit gefüllt,  vermittelst  einer  Klammer  derart  festgehalten, 
dass  sein  Flüssigkeitsniveau  mit  dem  äussern  sich  in  gleicher 
Höhe  befindet.  Dieser  Kolben  war  wohlverschlossen  durch 
einen  einfach  durchbohrten  Gummistöpsel,  in  dessen  Durch- 
bohrung eine  gebogene  Glasröhre  eingelassen  war,  deren  einer 
Schenkel  nur  wenig  tief  in  den  Hals  des  Kolbens  hinein- 
ragte, während  ihr  anderer  äusserer  Schenkel  bis  tief  unter 
das  Wasser  des  Wasserbades  geführt  war,  so  dass  wohl  alle 
Gase  aus  dem  Kolben  entweichen,  atmosphärische  Luft  aber  nicht 
in  den  Kolben  hineindringen  konnte.  Durch  diese  Versuchs- 
anordnung wurde  erreicht,  dass  der  Fäulnissverlauf  ein  und 
derselben  Flüssigkeit  genau  unter  denselben  Temperaturver- 
hältnissen, sowohl  bei  Luftzutritt  als  auch  bei  Luftabschluss 
beobachtet  werden  konnte.  Schon  nach  12  Stunden  war 
im  Kolben  eine  reichliche  Gasentwicklung  bemerkbar.  Aus 
dem  Destillat  von  100  Gem.  der  im  Kolben  befindlichen  Flüs- 
sigkeit erhielt  ich  nach  72  Stunden  0,0805  gr.  Tribromphenol 
in  100  Gem.  der  Vergleichsflüssigkeit  im  Topfe  aber  0,078  gr. 
Tribromphenol.  Reichlicher  oder  geringerer  Luftzutritt  ist 
also  auf  die  Phenolbildung  von  keinem  wesentlichen  Ein- 
flüsse. Wird  aber  jeder  Luftzutritt  zur  Fäulnissmischung 
vollständig  vermieden,  indem  man  die  Fäulniss  in  einer  At- 
mosphäre von  COa  oder  H  verlaufen  lässt,  so  ist  die  Bildung 
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von  Indpl  und  Phenol  nicht  unterdrückt,  aber  sehr  verzögert ; 
ähnliche  Verhältnisse  hat  J  e  a  n  n  e  r  e  t  ^)  für  das  Indol  bei 
Luftabschluss  constatirt.  Meine  Versuche  waren  sämmtlich 
derart  angeordnet,  dass  zu  jedem  derselben  die  gleiche  Fäul- 
nissmasse 4000  gr.  Leber,  5  Liter  Wasser  und  200  gr. 
Schlamm  in  einem  Topfe  bei  40®  G  zur  Digestion  gelangte. 
Ein  zur  Hälfte  mit  demselben  Gemenge  gefüllter  Kolben  stand 
in  dem  Topfe,  wohlverstöpselt  mit  einem  doppeltdurchbohrten 
Gummikork.  Durch  die  eine  Bohrung  ging  eine  Gaszuführungs- 
röhre, welche  bis  an  das  Niveau  der  Flüssigkeit  im  Kolben 
reichte.  In  der  anderen  Bohrung  befand  sich  eine  Abzugsröhre, 
welche  unter  dem  Spiegel  des  Wassers  im  Wasserbade  mün- 
dete. Durch  die  Zuführungsröhre  wurde  ein  Strom  von  CO« 
resp.  H  während  3  Stunden  durchgeleitet,  so  dass  die  Luft 
aus  dem  Kolben  völlig  verdrängt  war,  worauf  dann  die  Zu- 
leitungsröhre fest  verschlossen  wurde.  Hiermit  lasse  ich  die 
Daten  einiger  Versuche  folgen.  In  der  Tabelle  bedeutet  a 
die  Vergleichsflüssigkeit  im  Topfe,  b  die  Fäuhiissmischung 
im  Kolben  in  der  GOa-oder  H-Atmosphäre. 


Versuche. 


Dauer 
derselben. 


Menge  des  aus 
100  gr.  erhaltenen 
Tribromphenol  aus 


a 


Indol  in 


1.  Versuch. 

Kolken  fl  ussigk  eit 
fault  in  CO« -At- 
mosphäre  

2.  Versuch  dto. 

3.  Versuch. 

Kolbefnflfissigkeit 
fault  in  H-Atmos- 
phäre  

4.  Versuch  dto. 


45  Stunden. 

* 

0,0262 

0 

Starke  In- 
dolreakt. 

4  Tage. 

0,0402 

0,0228 

» 

36  Stunden. 

Spuren. 

1 
0 

Spuren. 

3  Tage    . 

» 

0 

» 

o 

Starke  In- 
dolreakt. 


O 
Spuren. 


*)  Journal  f.  pr.  Ghem.,  15,  p.  353. 


145 

Die  Lebern,  welche  zu  den  beiden  letzten  Versuchen 
benutzt  worden,  waren  vorher  gefroren  gewesen,  daher  der 
immens  langsame  Verlauf  der  Fäulniss  auch  erklärlich.  Je- 
denfalls aber  lehrt  uns  ein  Blick  auf  die  Tabelle,  dass  es  zur 
schnellen  und  reichlichen  Bildung  von  Phenol  und  Indol  des 
Luftzutritts  bedürfe. 

5.    Ueber  andere  aromatische  Fäulnissprodukte. 

Neben  Phenol,  Indol  und  Skatol  kommen  noch  andere 
aromatische  Produkte  bei  der  Fäulniss  vor,  so  haben  H.  und 
E,  Salkowski  *)  in  allerjüngster  Zeit  noch  das  Vorkommen 
von  Phenolpropionsäure  constatirt.  Wie  Hr.  Prof.  Bau- 
mann  die  Freundlichkeit  hatte  mir  mitzutheilen ,  ist  es  ihm 
schon  vor  einem  Jahre  gelungen,  eine  Säure  bei  der  Fäulniss 
zu  gewinnen,  die  ihren  physikalischen  Eigenschaften  nach 
(Flüchtigkeit,  Sublimirbarkeit,  Hustenreiz  durch  die  stechenden 
Dämpfe)  wohl  als  eine  der  Benzoesäure  nahestehende  Säure 
gedeutet  werden  musste,  doch  waren  die  Ausbeuten  stets  zu 
gering,  um  über  deren  Natur  auf  analytischem  Wege  sich 
Klarheit  zu  verschaffen.  Da  ich  nun  selbst  stets  mit  sehr 
grossen  Mengen  von  Fäulnissflüssigkeiten  arbeitete,  glaubte  ich 
die  Frage  nach  der  Natur  dieser  Säure  entscheiden  zu  können, 
habe  diese  Versuche  aber  abgebrochen,  seitdem  Salkowski 
sich  mit  diesem  Gegenstand  beschäftigt  hat.  Doch  muss  ich 
dieses  Umstandes  erwähnen  und  zugleich  das  Verfahren, 
welches  ich  hierbei  einschlug,  des  Weitern  besprechen,  weil 
ich  einige  Male  auf  einen  bisher  noch  unbekannten  violetten 
Farbstoff  stiess. 

Nachdem  Indol  und  Phenol  mittelst  Destillation  mit 
Essigsäure  entfernt,  wird  der  Rückstand  mit  Schwefelsäure 
angesäuert,  filtrh:t  und  mit  Aether  geschüttelt,  der  Aether- 
rückstand  mit  kohlensaurem  Kalk  neutralisirt  und  dann  mit 
Eisenchlorid  gefallt,  der  abfiltrirte  und  sorgsam  ausgewaschene 
Niederschlag  in  Wasser  und  Schwefelsäure  gelöst  und  mit 
Aether  geschüttelt;  beim  Verdunsten  des  Aethers  hinterblieb 
nun  ein  harziger  Rücktand  aus  dem  zuweilen  Krystalle  dann 


')  Ber.  d.  d.  ehem.  Gas,  IS,  p.  107. 
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aufschössen.  Oefter  färbte  sich  der  Aether  beim  Abdunsten 
allmälig  violett.  War  der  Aether  und  die  flüchtigen  Säuren 
gänzhch  verjagt,  so  blieb  ein  amorpher,  prächtig  violetter 
Farbstoff  zurück,  der  durch  Natronlauge  entfärbt  wird;  auf 
Zusatz  von  Salzsäure  kommt  die  Färbung  wieder  zum  Vor- 
schein. Mit  Natriumcarbonat  wird  der  Farbstoff  grün,  mit 
conc.  Schwefelsäure  wieder  rothbraun.  In  Wasser  ist  er  un- 
löslich, löslich  in  Aether  und  Alkohol.  Im  Spectrum  ruft  er 
keinen  bestimmten  Absorptionsstreifen  hervor,  nur  verdunkelt 
er  dasselbe  nach  seinem  violetten  Ende  hin. 

In  dem  sauren  Destillat  von  Fäulnissflüssigkeiten,  na- 
mentlich solchen ,  die  lange  bei  40*  C.  gestanden ,  nachdem 
Indol  und  Phenol  beinahe  verschwunden,  oder  bei  solchen, 
die  bei  gewöhnlicher  Temperatur  lange  Zeit  gestanden  oder 
endlich  bei  der  Digestion  bei  iO^  C.  von  schon  stinkenden 
Lebern  nach  2 — 3  Tagen,  wird  durch  rauchende  Salpetersäure 
eine  weissliche  Trübung  hervorgerufen,  die  nicht  Skatol  ist. 
Sie  geht  nicht  aus  alkalischer,  sondern  nur  aus  saurer  Lö- 
sung in  den  Aether  über.  Eine  sehr  intensive  weissliche 
Trübung  mit  rauchender  Salpetersäure,  die  sich  allmälig  vio- 
lett färbte,  zeigten  die  sauren  Destillate  jener  oben  erwähnten 
Fäulnissmassen,  die  im  Keller  bei  3—9«  C.  aufgestellt  waren. 
Als  diese  nach  5  Wochen  mit  Essigsäure  destillirt  wurden, 
ging  bei  der  üblichen  Darstellung  des  Indols,  das  nur  in 
Spuren  vorhanden,  ein  bräunliches  furchtbar  stinkendes  Oel 
über,  das  in  Tropfen  auf  dem  Destillat  herumschwamm.  Das- 
selbe erstarrte  nicljt  beim  Stehenlassen  in  der  Kälte.  Mit 
rauchender  Salpetersäure  gab  es  einen  schwach  flockigen, 
rothen  Niederschlag.  In  viel  heissem  Wasser  löste  sich  das 
Oel,  ohne  daraus  beim  Erkalten  zu  krystallisiren  und  färbte 
sich,  mit  einigen  Tropfen  conc.  oder  verdünnter  Salpetersäure 
versetzt,  schön  violett.  Eisenchlorid  gibt  in  der  wässerigen 
Lösung  einen  Niederschlag,  Salzsäure  ruft  keine  Färbung  her- 
vor. Eine  Quantität  davon,  ca.  V*  gr.,  einem  Kaninchen  unter 
die  Haut  eingespritzt,  verursacht  kein  Unbehagen,  im  Harn 
tritt  darnach  reichlich  Indican  auf.  Es  scheint  also  diese 
Substanz  in  sehr  naher  Beziehung  zum  Indol  zu  stehen,  von 
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dem  es  sich  durch  seine  physikalischen  Eigenschaften  gänz- 
lich unterscheidet. 

6.  Zur  Kenntniss  der  Fäulnissprodukte  im  Darm. 

Ich  habe  bereits  früher  gezeigt,  dass  beim  Menschen 
und  Hunde  nicht  alle  im  Darm  erzeugten  Fäulnissprodukte 
resorbirt  werden;  hierbei  glückte  es  mir  beim  Menschen 
neben  Indol  und  Phenol,  einen  neuen  Körper,  das  Skatol 
nachzuweisen,  der  aber  aus  den  Hundeexcrementen  nicht  zu 
gewinnen  war.  Es  schien  mir  nun  interessant,  dies  auch  bei 
andern  Thieren  zu  verfolgen,  und  zugleich  die  Verhältnisse 
in  den  einzelnen  Theilen  des  Darmes  festzustellen.  Werden 
grössere  Quantitäten,  ca.  5 — 10  Pfd.  Excremente  von  Pferden 
oder  Kühen  mit  Wasser  zu  einem  Brei  angerührt  und  mit 
Essigsäure  destillirt,  so  erhält  man  aus  dem  sauren  Destillat 
nach  Schütteln  mit  Aether  nur  Spuren  von  Phenol  und  Indol. 
Um  nun  die  Stellen,  wo  vorzugsweise  Indol  und  Phenolbil- 
dung stattfindet,  zu  bestimmen,  habe  ich  einzelne  Abschnitte 
des  gesammten  Darmrohrs  von  ca.  1  Meter  Länge  in  mög- 
lichst geringen  Abständen  von  einander,  sowie  den  3.  und  4. 
Magen  auf  das  Vorhandensein  von  Indol  und  Phenol  geprüft. 
Keine  Spur  von  Indol  oder  Phenol  kommt  hier  vor,  mit  Aus- 
nahme des  untersten  Theil  des  Rectum,  wo  das  Auftreten 
dieser  Substanzen  deutlich  nachweisbar  war.  Es  liegen  also 
hier  die  Bedingungen  äusserst  günstig  für  die  Resorption 
dieser  Stofife.  Auch  auf  die  Benzoesäure  scheint  sich  die 
Resorption  zu  erstrecken,  denn  weder  im  Dünn-  noch  Dick- 
darm wird  sie  in  wesentlicher  Menge  gefunden.  Dass  aber 
in  der  That  die  Resorption  vom  Dünndarm  äusserst  rasch 
und  vollständig  für  das  Phenol  erfolgt,  lehrt  ein  einfaches. 
Experiment.  Einem  Hunde  wird  eine  Darmschlinge  von  ca. 
3  Zoll  Länge  in  der  Nähe  der  Ansatzstelle  des  Dickdarms 
durch  doppelte  Ligaturen  sorgfaltig  abgeschnürt  und  mittelst 
einer  eingestossenen  Pravaz 'sehen  Ganule  13  Gem.  einer 
Phenollösung  von  1  pro  Mille  eingespritzt.  Als  der  Hund 
nach  2  Stunden  getödtet  wurde,  war  in  dieser  Darmschlinge 
keine  Spur  von  Phenol  mehr  nachweisbar. 

Aus  den  menschlichen    Excrementen  habe   ich    ausser 
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den  oben  erwähnten  Stoffen  noch  fette  Säuren,  die  Essig- 
säure, normale  und  Isobuttersäure,  Valerian-  und  Capron- 
säure  dargestellt.  In  den  Excrementen  von  Pferden  und 
Kühen  kommen  gleichfalls  fette  Säuren  vor.  Aus  Pferd- 
excrementen  wird  nach  Destillation  mit  Schwefelsäure  ein  stark 
saures  Destillat  erhalten,  in  welchem  sich  Ameisensäure  und 
Essigsäure  nicht  finden.  Das  stark  saure  Destillat  wird  mit 
kohlensaurem  Baryt  neutralisirt  und  auf  ein  kleines  Volumen 
eingedampft,  dabei  krystallisirt  ein  Barytsalz  heraus. 

0,4560  gr.  dieses  Barytsalzes  gaben  0,2952  gr.  ßa 
=  37,9«/o  Ba.  Capronsaurer  Baryt  verlangt  37,r/o. 

Aus  dem  sauren  Destillat  der  Kuhfaeces  wurden  keine 
krystallisirende  Barytsalze  gewonnen.  Die  zur  Trockne  ver- 
dunsteten Barytsalze  gaoen  folgende  Werthe: 

0,6046  gr.  Barytsalz  gibt  0,5024  gr.  Ba  =  49,5^/o  Ba. 
Also  Mittelwerthe  zwischen  propionsaurem  Baryt  mit  48,41«/o 
Ba  und  essigsauerm  Baryt  mit  53,80Wo  Ba.  In  den  Kuh- 
faeces scheinen  demnach  vorzugsweise  nur  niedere  Fettsäuren 
vorzukommen. 


lieber  die  Entstehung  von  Kresolen  bei  der  FSulniss. 

Von  £•  Banmanii  und  L«  Brieger« 


(Ans  der  chemischen  Abthellnng  des  physiologischen  Institutes  m  Berlin.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  8.  Februar  1879.) 

Die  Abstammung  der  Phenolschwefelsäure  im  Thier- 
körper  ist  durch  den  Nachweis,  dass  Phenol  bei  der  Fäulniss 
der  Eiweisskörper  gebildet  wird  *)  und  dass  dasselbe  im  Darm- 
inhalte sich  vorfindet'),  festgestellt  worden.  Die  Entstehung 
der  Kresolschwefelsäuren,  welche  im  Pferdeharn  in  viel  reich- 
licherer, Menge  als  die  Phenolschwefelsäure  vorkommen,  ist 
bis  jetzt  völlig  unaufgeklärt  geblieben.  In  beträchtlicher  Menge 
enthält  der  Pferdeharn  regelmässig  das  Kaliumsalz  der  Para- 
kresolschwefelsäure,  welches  leicht  in  reinem  Zustande  daraus 
gewonnen  werden  kann®).  Von  C.  Preusse*)  ist  der  Nach- 
weis geführt  worden,  dass  neben  derselben  auch  die  Ortho- 
kresolschwefelsäure  im  Pferdeharn  in  geringerer  Menge  vor- 
kommt. Ob  auch  Spuren  der  Metakresolverbindung  sich  in 
demselben  finden,  hat  Preusse  nicht  mit  Bestimmtheit  ent- 
scheiden können. 

Ueber  die  Natur  der  im  Menschenharn  mit  Schwefel- 
säure gepaart  enthaltenen  Phenole,  welche  bei  der  Destillation 
mit  Salzsäure  übergehen  und  Fällungen  mit  Bromwasser  geben, 
liegen  noch  keine  Untersuchungen  vor.  Nur  Salkowski*) 
hat  die  Vermuthung  ausgesprochen,  dass  auch  im  Menschen- 
harn zuweilen  Kresolverbindungen  vorkommen  dürften,  weil 
die  Fällungen  des  Destillates  in  manchen  Fällen  nicht  reines 
Tribromphenol  geliefert  hatten. 

*)  Diese  Zeitschrift,  I,  p.  60. 

■)  L.  B rieger,  Der.  d.  d.  ehem.  Ges.  10,  1027. 

•)  Ber.  d.  d.  ehem.  Ges.  9,  1389. 

*)  Diese  Zeitechrift,  II,  356. 

•)  Gentralbl.  d.  med.  Wissensch.,  1876,  p.  878. 
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Es  schien  uns  nun  zunächst  von  Interesse,  festzustellen, 
ob  die  Kresole  bei  der  Fäulniss  von  Eiweiss  vielleicht  gleich- 
zeitig mit  Phenol  gebildet  werden.  Zu  diesem  Zwecke  Hessen 
wir  mehrere  Pferdelebern  mit  Schlamm  und  Wasser  in  der 
von  dem  einen  von  uns  beschriebenen  Weise  *)  faulen ,  und 
destillirten  die  gefaulten  Massen,  so  lange  das  saure  Destillat 
mit  Bromwasser  sich  trübte.  Die  Destillate  wurden  mit 
Aether  ausgeschüttelt;  der  Rückstand  nach  Verdunsten  des 
Aethers  wurde  mit  Aetznatron  so  lange  gekocht,  als  noch 
flüchtige  Produkte,  Indol,  Skatol  u.  a.  entwickelt  Wurden. 
Alsdann  wurde  das  Natrium  an  Kohlensäure  gebunden  und 
die  Lösung  wieder  mit  Aether  ausgeschüttelt.  Nach  Ab- 
destilliren  des  Aethers  hinterblieb  ein  in  Wasser  schwerlös- 
liches gelbes  Oel,  welches  alle  flüchtigen  neutralen  Phenole, 
getrennt  von  Säuren  und  Basen,  enthalten  musste. 

Zur  Prüfung  auf  einen  Gehalt  an  Kresolen  wurden 
1 — 2  gr.  dieses  Oeles  mit  Kali  geschmolzen.  Die  wässerige 
Lösung  der  Schmelze  wurde  mit  Kohlensäure  behandelt 
und  mit  Aether  ausgeschüttelt,  zur  Entfernung  von  unzer- 
setztem  «Phenol».  Die  so  gereinigte  wässerige  Lösung  wurde 
nun  mit  Schwefelsäure  angesäuert  und  wieder  mit  Aether 
geschüttelt.  Nach  dem  Verdunsten  des  Aethers  hinterblieben 
mehrere  Decigramme  krystallinischer,  noch  gelblich  gefärbter 
Säure.  Durch  Extrahiren  derselben  mit  warmem  Chloroform 
wurden  daraus  Spuren  einer  Säure  erhalten,  die  alle  Eigen- 
schaften der  Salicylsäure  zeigte. 

Der  in  Chloroform  unlösliche  grössere  Theil  wurde  mit 

wenig  Wasser  umkrystallisirt.    Die  so  erhaltene  Säure  zeigte 

alle  Eigenschaften  der  Paroxybenzoesäure.     0,136  gr.  der  so 

erhaltenen  lufttrockenen    Säure  verloren   beim   Erhitzen   auf 

110^  0,0152  gr.  Wasser  =  11,2  %.     Die  krystallisirte  Paroxy- 

o  H 
benzoesäure  Ce  H4  (»qoH  +  H2O  verlangt  11,6  %  Wasser.    Der 

Schmelzpunkt  wurde  bei  208— 209**  beobachtet,  der  der  reinen 
Säure  liegt  bei  210®.  —  Die  Ausbeute  an  Salicylsäure  betrug 


*)  Dieses  Heft,  p.  00. 
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weniga*  als  den  zehnten  Theil  von  der  zugleich  gewonnenen 
Paroxybenzoesäure.  Metoxybenzoesäure  konnte  in  der  Schmelze 
nicht  aufgefunden  werden.  Es  ist  somit  nachgewiesen,  dass 
bei  der  Fäulniss  von  Eiweiss  Ortho-  und  Parakresol,  und 
zwar  vorwiegend  das  letztere,  gebildet  werden. 

Nach  der  Ausbeute  an  Oxybenzoesäuren  zu  schliessen, 
war  der  Gehalt  des  aus  den  gefaulten  Massen  gewonnenen 
Oeles  an  Kresolen  so  erheblich,  dass  sich  uns  die  Frage  auf- 
drängte, ob  in  demselben  das  eigentliche  Phenol  überhaupt 
enthalten  sei.  Wir  konnten  diese  Frage  auf  folgende  Weise 
beantworten: 

Eine  grössere  Menge  (ca.  3  gr.)  des  Phenolgemenges 
wurde  mit  dem  gleichen  Volumen  concentrirter  Schwefelsäure 
eine  Stunde  lang  im  Wasserbade  erwärmt.  Aus  den  beiden 
Kresolen  entsteht  dabei  je  eine  Sulfosäure,  aus  Phenol  die 
Parasulfosäure  desselben.  Diese  3  Säuren  Hessen  sich  von 
einander  trennen;  die  Barytsalze  derselben  wurden  in  con- 
centrirter Lösung  mit  gesättigtem  Barytwasser  im  Ueberschuss 
versetzt,  dadurch  wird  die  Parakresolsulfosäure  in  einer  basi- 
schen Verbindung,  welche  von  Engelhardt  und  Latschi- 

n  o  f  f  *)  beschrieben  ist, 

GHs 

SOa^^^ 

fast  vollkommen  ausgefällt,  während  die  Barytsalze  von  Ortho- 
kresol-  und  Paraphenol-Sulfosäure  in  Lösung  bleiben. 

Der  Niederschlag  wurde  mit  Barytwasser  gewaschen,  in 
Wasser  zertheilt  und  mit  Kohlensäure  zerlegt  Die  vom 
kohlensauren  Baryt  abfiltrirte  Lösung  gab  beim  Verdunsten 
wasserfreie  Krystalle  von  vollkommen  reinem  parakresolsulfo- 
saurem  Baryum. 

0,4777  gr.  des  Salzes  gaben  0,2156  gr.  Ba SO*  =26,6 %  Ba. 
Die  Rechnung  verlangt  26,8  ^/o  Ba. 

Die  von  der  basischen  Barytverbindung  abfiltrirten ,  in 
Lösung  gebliebenen  Salze  wurden  in  die  Kahumverbindungen 
übergeführt.     Beim   Verdunsten   der   neutralen   Lösung   der- 


')  Jahresber.  ges.  Ghem.,  1869,  p.  447. 
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selben  krystallisirte  zuerst  ein  Salz  in  verlängerten  sechsseitigen 
Tafeln,  das  durch  Waschen  mit  verdünntem  Alkohol  von  der 
Mutterlauge  befreit  wurde.  Dasselbe  war  wasserfrei  und  zeigte 
die  Eigenschaften  des  paraphenolsulfosauren  Kaliums.  Die 
Lösung  desselben  gab  mit  Eisenchlorid  eine  rothviolette  Fär- 
bung, während  die  kresolsulfosauren  Salze  eine  rein  blaue 
Färbung  mit  Eisenchlorid  zeigen.  Die  Schwefelbestimmung 
ergab : 

gef.  her. 

S  15,4  V  15,1V 

Aus  dem  Mitgetheilten  geht  hervor,  dass  bei  der  Fäul- 
niss  der  Eiweisskörper  neben  Parakresol  und  Orthokresol  auch 
Phenol  gebildet  wird.  Es  ist  damit  ein  Verständniss  gegeben 
auch  für  das  Vorkommen  von  kresolschwefelsauren  Salzen  im 
Pferdeham,  und  es  ist  danach  wahrscheinlich,  dass  Kresol- 
schwefelsauren auch  im  Menschenharne  vorkommen. 

Die  Mengen,  in  welchen  diese  Substanzen  bei  der  Fäul- 
niss  gebildet  werden,  entsprechen  ungefähr  den  Verhältnissen, 
in  welchen  sie  bei  der  Destillation  von  angesäuertem  Pferde- 
harn gewonnen  werden. 

Zum  Nachweis  und  zur  Bestimmung  des  «Phenols»,  das 
durch  Fäulniss  von  Eiweiss  erhalten  war,  ist  bisher  meist  die 
Fällung  mit  Bromwasser  benutzt  worden.  Der  eine  von  uns 
hat  aus  solchen  Fällungen  reines  Tribromphenol  gewonnen  *). 
Schon  früher  hatte  Hoppe-Seyler  aus  dem  Destillate  von 
angesäuertem  Pferdeharn  durch  Fällen  mit  Bromwasser  einen 
krystallinischen  Niederschlag  von  den  Eigenschaften  des  Tri- 
bromphenols  erhalten.  Diese  Angaben  stehen  scheinbar  in 
Widerspruch  mit  der  Thatsache,  dass  in  beiden  Fällen  vor- 
wiegend Parakresol  vorgelegen  hatte.  Gleichwohl  sind  sie 
vollkommen  richtig.  Das  Parakresol  verhält  sich  nämlich 
gegen  Bromwasser  in  ganz  ähnlicher  Weise  wie  die  Paroxy- 
henzoösäure;  es  liefert  unter  Abspaltung  von  Kohlensäure 
Tribromphenol.  Der  Vorgang  kann  durch  folgende  Gleichung 
ausgedrückt  werden: 


*)  Diese  Zeitschrift,  I,  p.  60. 
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G«  H4  ^^  +  12  Br  +  2  (H2  0) 

=  C«  H2  Brs  OH  +  CO2  +  9  HBr. 

Wir  verdankten  der  Freundlichkeit  des  Herrn  F.  Tie- 
mann  eine  kleine  Quantität  reinen  Parakresols  (Schm. 
p.  39®),  mit  welchem  wir  folgenden  Versuch  anstellten:  Eine 
gesättigte  wässerige  Lösung  desselben  wurde  mit  Bromwasser 
bis  zur  starken  Gelbfärbung  in  einen  Kolben  versetzt,  der 
dadurch  annähernd  gefüllt  war.  Als  der  Niederschlag  kry- 
stallinisch  zu  werden  begann,  wurde  durch  den  auf  40<*  er- 
wärmten Kolben  kohlensäurefreie  Luft  geleitet,  die  dann  durch 
ein  vorgelegtes  Gefass  mit  Barytwasser  treten  musste.  In 
kurzer  Zeit  bildete  sich  in  letzterem  ein  reichlicher  Nieder- 
schlag von  kohlensaurem  Baryt.  Die  aus  dem  Parakresol  ge- 
wonnene Bromverbindimg  wurde  in  Ammoniak  gelöst,  filtrirt 
imd  mit  Salzsäure  wieder  abgeschieden.  Die  so  gereinigte 
Substanz  schmolz  bei  90^.  —  0,1853  gr.  Substanz  gaben 
0,307  gr.  AgBr  =  72,15  ^'o  Br.  Tribromphenol  verlangt 
72,5  •/o  Br. 

Bei  den  Phenolbestimmungen  im  Destillate  von  ange- 
säuertem Menschenharn  bemerkt  man  nach  Zusatz  von  Brom- 
wasser fast  immer  eine  schwache  Gasentwickelung;  dieselbe 
kann  zum  Theil  bedingt  sein  von  vorhandenem  Parakresol,  zum 
Theil  ist  sie  aber  auch  durch  andere  flüchtige  Verbindungen 
verursacht. 

Das  Orthokresol  gibt  mit  überschüssigem  Bromwasser 
eine  Trübung,  aus  der  sich  bald  eine  bräunliche  halbflüssige 
Bromverbindung  abscheidet.  Bei  Fällungen  von  Destillaten 
angesäuerten  Harns  mit  Bromwasser  hat  das  erwartete  Tri- 
bromphenol häufig  eine  etwas  schmierige  Beschaffenheit  und 
einen  viel  zu  niederen  Schmelzpunkt;  es  ist  möglich,  dass  in 
solchen  Fällen  ein  grösserer  Gehalt  des  Destillats  an  Ortho- 
kresol vorliegt;  es  können  aber  auch  andere  Substanzen, 
fette  Säuren  oder  Bildung  von  Bromoform  eine  Verunreini- 
gung des  Tribromphenols  bewirken. 

Die  Auffindung  des  Phenols  unter  den  Produkten  von 
gefaultem   Eiweiss  hatte   direkt  zu  der  Vermuthung  gefuhrt. 
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dass  seine  Bildung  in  irgend  einer  Beziehung  zu  einem  früher 
auftretenden  Zersetzungsprodukte  von  Eiweiss,  dem  Tyrosin, 
stehen  müsste.  Die  Versuche  aus  Tyrosin  durch  geringe 
Mengen  von  faulendem  Pancreas  Phenol  zu  erzeugen,  hatten 
damals  zu  keinem  Resultate  geführt.^)  Dagegen  hatten  Füt- 
terungsversuche mit  Tyrosin  beim  Menschen  eine  erhebliche 
Zunahme  der  Phenolschwefelsäure  im  Harn  ergeben '),  wo- 
durch jedenfalls  die  Möglichkeit  der  Entstehung  von  «Phenol» 
aus  Tyrosin  im  Thierkörper  erwiesen  war. 

Auf  Veranlassung  des  ehien  von  uns  hat  Hr.  Th.  W  e  y  1 
die  Fäulnissversuche  mit  Tyrosin  wieder  aufgenommen  und 
es  ist  ihm  geglückt,  unter  Anwendung  bestimmter  Verhält- 
nisse durch  Fäulniss  (bei  gehindertem  Luftzutritt),  eine  Ab- 
spaltung von  «Phenol»  aus  Tyrosin  zu  erzielen.  Dieses 
Phenol  gibt  mit  Bromwasser  eine  krystallinische  Verbindung 
die  erst  über  93»  schmilzt  und  mit  Schwefelsäure  eine  Sulfo- 
säure,  deren  Barytsalz  in  Wasser  ziemlich  schwer  löslich  ist. 
Seine  Lösung  gibt  mit  Eisenchlorid  eine  tiefblaue  Färbung. 
Dieses  Phenol  ist  also  nicht  Ge  Hs  OH  und  wie  es  scheint 
auch  nicht  Parakresol,  sondern  vielleicht  ein  Homologes  des- 
selben, aus  welchem  Kresol  und  Phenol  erst  in  zweiter  Linie 
gebildet  werden. 

Wenn  sich  danach  einfache  Beziehungen  zwischen  dem 
Auftreten  von  Parakresol  und  Phenol  zum  Tyrosin  ergeben, 
so  bleibt  das  Vorkommen  von  Orthokresol  unter  den  Fäul- 
nissprodukten immer  noch  unaufgeklärt. 

Wir  glauben  aber  aus  den  bisherigen  Erfahrungen  über 
die  Bildung  von  Phenolen  bei  der  Fäulniss  der  Eiweiss- 
körper  schliessen  zu  dürfen,  dass  alles  Phenol  und  Kresol, 
welches  im  Harne  mancher  Pflanzenfresser  in  so  reichlicher 
Menge  als  Aetherschwefelsäure  sich  vorfindet,  normal  aus  den 
im  Darm  faulenden  Eiweisskörpern  gebildet  wird,  und  dass 
die  Art  der  Nahrung  nur  insoferne  einen  Einfluss  auf  die 
Bildung    derselben   hat ,  als   durch   sie   mehr   oder   weniger 


*)  Diese  Zeitschrift.  I,  60. 
•)  L.  B rieger,  id.,  II,  241. 
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günstige  Verhältnisse  für   die   Fäulniss  im  Darme  geschaffen 
werden. 

Frühere  Versuche  des  einen  von  uns,  in  der  Pflanzen- 
nahrung von  Thieren  ausser  dem  Ei  weisse  Stoffe  zu  finden, 
welche  mit  dem  Auftreten  von  Kresolschwefelsäure  in  dem 
Harn  derselben  in  Beziehung  zu  bringen  wären,  wie  dieses 
für  den  Nachweis  der  Abstammung  der  Brenzcatechins  im 
Thierkörper  Preusse  *)  gelungen  ist ,  haben  stets  ein  nega- 
tives Resultat  ergeben.  Auf  der  anderen  Seite  sind  die  grossen 
Mengen  von  «Phenol»,  welche  Odermatt2)  und  der  eine 
von  uns')  aus  Eiweiss  gewonnen  haben,  ausreichend  auch 
für  die  Erklärung  des  reichlichen  Vorkommens  der  Phenol- 
und   Kresolschwefelsäuren  im  Pferdeharn. 


')  Diese  Zeitschrift  IL  p.  355. 

*)  Zur  Kenntniss  der  Phenolbildung,  Inauguraldissert.  Bern  1878. 
Odermatt  sagt  in  seiner  Arbeit,  meine  Augaben  über  das  reichliche 
Vorkommen  von  Phenol  in  Flüssigkeiten,  welche  viel  Indol  enthalten 
hatten,  seien  unrichtig.  Dieselben  sind  vollkommen  richtig,  und  Oder- 
matt fübrt  in  einer  Tabelle  selbst  solche  Fälle  auf.  Den  Schluss,  dass 
immer  viel  Phenol  neben  viel  Tndol  gebildet  werden  müsste,den  mir 
Odermatt  offenbar  zuschreibt,  habe  ich  aus  meinen  damaligen  Unter- 
suchungen nicht  gezogen. 

Bau  mann. 

•)  Brieger,  1.  dieses  Heft. 


Zur  Kenntniss  der  Oxydationen  und  Synthesen  im  Thierkttrper. 

Von  E«  Banmann  und  €•  Prensse. 

(Aus  der  chemischen  Abtbeilung  des  physiologischen  Institutes  in  Berlin.) 


(Der  Bedaoiilon  zugegangen  am  10.  Februar  1879.) 


In  früheren  Mittheilungen*)  hat  der  eine  von  uns  ge- 
zeigt, dass  das  dem  Thierkörper  einverleibte  Phenol  im  Harn 
zum  Theil  als  Aetherschwefelsäure  wieder  erscheint.  Neben 
letzterer  wurde  ein  Ghromogen  erhalten,  das  durch  verdünnte 
Essigsäure  in  Form  amorpher  brauner  Flocken  gefallt  wird 
und  in  kochender  Salzsäure  mit  blauer  Farbe  sich  löst.  Ausser 
diesen  beiden  Substanzen  findet  sich  nach  starken  Phenol- 
gaben im  Harn  noch  eine  Substanz,  welche  wie  die  Phenol- 
schwefelsäure beim  Erwärmen  mit  Salzsäure  Phenol  bildet 
und  eine  noch  unbekannte  Verbindung.  Diese  dritte  Sub- 
stanz findet  sich  nicht  oder  nur  in  Spuren,  wenn  den  Thieren 
geringere  Dosen  von  Phenol  verabreicht  werden. 

Sc  ha  ff  er*)  hat  vor  Kurzem  nachgewiesen,  dass  nach 
kleineren  Phenolgaben  im  Harne  der  Thiere  eine  reichlichere 
Zunahme  der  Äetherschwefelsäuren  im  Harn  sich  findet,  als 
dem  Phenol  entsprach,  welches  daraus  wieder  gewonnen 
werden  konnte.  Schaffer  hat  von  diesem  Verhalten  mit 
Recht  geschlossen,  dass  noch  ein  anderer  phenolartiger  Körper 
gebildet  worden  sei,  welcher  gleichfalls  als  Aetherschwefel- 
säure ausgeschieden  wird. 

Die  Mannigfaltigkeit  der  chemischen  Prozesse,  welche 
bei  den  Umsetzungen  aromatischer  Verbindungen  im  Thier- 
körper auftritt,  ist  aber  noch  viel  bedeutender  als  wir  bisher 
anzunehmen  berechtigt  waren.   Da  unsere  Versuche  dieselben 


*J  P  f  1  ü  g  e  r  s  Archiv  Xm,  291. 

")  Journ.  f.  prakt.  Chem.  18  p.  282.  1878. 
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einzeln  zu  ermitteln  und  die  dadurch  gebildeten  Produkte 
festzustellen  uns  noch  längere  Zeit  beschäftigen  werden, 
glauben  wir  einige  Ergebnisse  derselben  schon  jetzt  mit- 
theilen zu  sollen. 

Der  Harn  von  Himden,  welche  mit  Phenol  vergiftet 
sind,  zeigt,  nach  vorausgegangenem  Erwärmen  mit  Salzsäure 
ein  sehr  starkes  Reductionsvermögen ;  durch  denselben  wird 
aus  ammoniakalischer  Silberlösung  schon  in  der  Kälte  das 
Silber  momentan  gefällt.  Die  reducirende  Substanz  wird 
durch  Aether  aus  dem  mit  Säure  behandelten  Harn  aufge- 
nommen. Nach  Verdunsten  des  Aethers  bleibt  eine  braune 
schmierige  Masse,  aus  welcher  durch  Wasser  die  gesuchte 
Verbindung  wieder  aufgenommen  wird.  Die  wasserige  Lösung 
wurde  nun  mit  kohlensaurem  Baryt  neutralisirt  und  wieder 
mit  Aether  erschöpft,  so  lange  die  wässerige  Lösung  noch 
ammoniakalische  Silberlösung  fällte.  Nach  Verdünnen  des 
Aethers  blieb  eine  in  langen  Nadeln  krystallisirende  braun 
gefärbte  süsslich  schmeckende  Verbindung  zurück.  Dieselbe 
wurde  'durch  Umkrystallisiren  aus  Toluol  rein  gewonnen. 
Der  reine  Körper  zeigt  die  Eigenschaften  und  die  Zusammen- 
setzung des  Hydrochinons.  Er  schmilzt  bei  169<^,  ist  unzer- 
setzt  sublimirbar,  entwickelt  beim  Kochen  mit  Eisenchlorid 
Chinon;  durch  Ammoniak  wird  die  Lösung  desselben  braun 
gefärbt;  diese  reducirt  salpetersaures  Silber  in  der  Kälte 
augenblicklich.  Erhitzt  man  eine  kleine  Menge  der  Substanz 
in  einer  offenen  Reagirröhre  sehr  rasch,  so  färbt  sich  das 
Sublimat  —  durch  eine  Oxydation  —  indigoblau,  ein  Verhalten, 
das  auch  auf  anderem  Wege  gewonnenes  reines  Hydrochinon 
zeigt,  über  das  wir  in  der  Literatur  keine  Angaben  vorge- 
funden haben. 

Die  Menge  des  gebildeten  Hydrochinons  ist  nicht  unbe- 
deutend ;  wir  erhielten  aus  dem  Harn  eines  kräftigen  Hundes, 
der  jeden  zweiten  Tag  eine  Phenoleinpinselung  auf  die  Haut, 
in  der  Ausdehnung  von  einer  Handfläche  erhalten  hatte,  in- 
nerhalb 6  Tagen  mehr  als  1  Gramm  reines  Hydrochinon. 

Ausser  dem  Hydrochinon  findet  sich  in  geringer  Menge 
in  diesem^  Harne  auch  Brenzcatechin,  das  an  seinem  Verhalten 
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gegen  Eisenchlorid  in  neutraler  und  alkalischer  Lösung  leicht 
zu  erkennen  war;  dasselbe  tritt  aber  in  viel  zu  geringer 
Menge  auf,  als  dass  man  es  in  Substanz  erhalten  könnte. 
Resorcin  konnten  wir  nicht  nachweisen.  Die  Bildung  des 
Hydrochinons  und  Brenzcatechins  aus  Phenol  im  Thierkörper 
ist  analog  der  Entstehung  von  Phenol  aus  Benzol,  die  von 
Schnitzen  und  Naunyn»)  zuerst  beobachtet  wurde.  ' 

Solche  Oxydationen  ausserhalb  des  Thierkörpers  auszu- 
führen, war  den  Chemikern  bis  vor  Kurzem  nicht  gelungen. 
Dieselben  sind  aber  in  einfacher  Weise  aufgeklärt  worden 
durch  die  Untersuchungen  Hoppe-Seyler's")  über  die 
Entstehung  und  die  Wirkungen  des  aktiven  Sauerstoffs,  durch 
welche  zugleich  ein  Verständniss  für  die  Oxydationsvorgänge, 
im  Thierkörper  überhaupt,  auf  experimenteller  Grundlage  er- 
öflfnet  wurde. 

Durch  Einwirkung  des  durch  nascirenden  Wasserstoff 
aktivirten  Sauerstoffs  auf  Benzol  hat  Hopp e-Sey  1er  Phenol 
erhalten  und  neben  diesem  auch  die  Bildung  von  einer  Sub- 
stanz beobachtet,  die  mit  Kalilauge  sich  braun  färbt  und 
eine  Chinonartige  Verbindung  zu  sein  scheint. 

Das  Hydrochinon  und  Brenzcatechin  sind  im  Harne  als 
Aetherschwefelsäuren  enthalten  ,  denn  sie  werden  durch  Schüt- 
teln des  frischen  Harns  mit  Aether  nicht  aufgenommen;  sie 
gehen  in  diesen  erst  über,  wenn  die  Aethersäuren  durch 
Erwärmen  mit  Salzsäure  oder  Schwefelsäure  zerlegt  worden 
sind,  was  in  Uebereinstimmung  steht  mit  den  Angaben  über 
das  Verhalten  dieser  Substanzen  im  Thierkörper  ®).  Ihr  Vor- 
kommen im  Harn  nach  Phenoleinführung  erklärt  die  von 
Schaffer  beobachtete  Thatsache,  dass  solcher  Harn  unter 
Umständen  eine  bedeutendere  Vermehrung  der  Aetherschwefel- 
säuren zeigt,  als  dem  Gehalte  desselben  an  Phenolschwefel- 
säure (Ce  Hft  SO*  H)  entspricht.  Das  Auftreten  dieser  Sub- 
stanzen und  weiterer  Oxydationsprodukte  derselben  ist  es  auch 


')  Reichert's  und   Du  Bois-Reymond  s  Arch.  1870,  406. 

*)  Diese  Zeitschrift,  I.,  p.  396  und  II.,  1. 

*)  Baumann  und  H  e  rt  e  r.    Diese  Zeitschrift.!.,  243. 
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was   die   dunkle  Farbe   des   sogenannten    «Garbolharns» 
bedingt. 

Wird  phenolschwefelsaures  Kali  Hunden  eingegeben,  so 
ist  in  dem  Harn  derselben  gleichfalls  Hydrochinonschwefel- 
säure  enthalten,  aber  nicht  so  reichlich  wie  es  scheint,  als 
nach  einer  entsprechenden  Dosis  Phenol,  ohne  Zweifel  dess- 
halb,  weil  das  phenolschweielsaure  Salz  rasch  wieder  aus- 
geschieden wird. 

Nach  stärkeren  Phenolgaben  treten  aber  noch  weitere 
Veränderungen  des  Harns  ein;  derselbe  lenkt  die  Ebene  des 
polarisirten  Lichtes  nach  links  ab.  Diese  Linksdrehung  des 
Harns  tritt  nicht  ein  nach  kleineren  Dosen  von  Phenol.  Die 
Eigenschaft  im  Thierkörper,  linksdrehende  Verbindungen  zu 
erzeugen,  kommt,  wie  es  scheint,  einer  grossen  Zahl  aroma- 
tischer Substanzen  zu.  Benzol  selbst  hat  gleichfalls  diese 
Eigenschaft. 

Um  die  Produkte,  welche  aus  dem  Kohlenwasserstoff 
selbst  im  Thierkörper  entstehen,  besser  verfolgen  zu  können, 
wählten  wir  zu  weiteren  Versuchen  des  Brombenzol,  das  in 
Dosen  von  3—5  gr.  täglich  längere  Zeit  von  Hunden  er- 
tragen wird.  Dasselbe  liefert  neben  einer  stark  linksdrehenden 
Verbindung  eine  Anzahl  zum  Theil  wohlkarakterisirter  Pro- 
dukte im  Harn,  über  welche  wir  in  Kurzem  weitere  Mit- 
theilungen machen  werden. 

Bemerkung.  Ueber  das  Auftreten  linksdrehender  Ver- 
bindungen im  Harne  liegen  schon  Mittheilungen  vor  von 
V.  Mering  und  Musculus,  die  solche  nach  Eingabe  von 
Chloralhydrat ,  Butylchlorar)  und  Nitrobenzol")  beobachtet 
hatten.  Vor  Kurzem  hat  Jaffe®)  interessante  Mittheilungen 
über  das  Auftreten  einer  linksdrehenden  Verbindung,  nach 
Fütterung  von  Orthonitrotoluol  gemacht,  der  er  den  Namen 
üronitrotolu Ölsäure  gab.     Aus  derselben  konnte  Jaffe  einen 


*)  Ber.  d.  d.  ehem.  Ges.  8,  662. 

■)  V.  Merinsf,  Centralbl.  med.  Wissensch,  1875,  Nr.  55. 

•)  Diese  Zeitschrift,  fl.,  47. 
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Atomcomplex,  welchem  Linksdrehung  und  starkes  Reductions- 
vermögen  zukommt,  abspalten,  und  hat  weitere  Mittheilungen 
über  diesen  in  Aussicht  gestellt.  Da  es  vorläufig  wahr- 
scheinlich ist,  dass  derselbe  Atomcomplex  in  all  den  beobach- 
teten linksdrehenden  und  reducirenden  Verbindungen  wieder- 
kehrt, so  haben  wir  auf  denselben  unsere  Untersuchungen 
nicht  gerichtet. 


Genauer  quantitativer  Nachweis  des  Chlors   in   den    thierischen 

FlUssiglceiten  ohne  Verbrennung. 

Von  Prof.  Dr.  J.  Latschenberger  und  Dr.  0.  Sehumann. 


(Ana  dem  physiologlBcben  Institut  der  Universität  Freibnrg  i.  B.). 
(Der  Redaction  sugeguigen  am  28.  Februar.) 


Qualitative  Analyse. 

Wenn  man  überhaupt  nur  die  Gegenwart  der  Chloride 
in  thierischen  Flüssigkeiten  nachweisen  wollte,  so  war  man 
in  den  meisten  Fällen  genöthigt  die  Verbrennung  zu  machen, 
da  diese  Flüssigkeiten  an  und  für  sich  schon  mit  Silbernitrat- 
lösung Niederschläge  geben  und  man  deshalb  den  Chlorsil- 
berniederschlag nicht  erkennen  konnte.  Der  eine  von  uns 
gebrauchte  schon  seit  langer  Zeit  in  solchen  Fällen  eine  Me- 
thode, die  die  Verbrennung  erspart.  Es  wird  zu  der  zu 
untersuchenden  Flüssigkeitsprobe  ungefähr  das  gleiche  Volum 
einer  kalt  gesättigten  Lösung  von  chlorfreiem  Kupfersulphat 
zugesetzt;  beim  Harn  oder  bei  Flüssigkeiten,  die  die  stick- 
stoffhaltigen Endprodukte  des  thierischen  Stoffwechsels  oder 
denselben  nahestehende  Substanzen  in  grösserer  Menge  ent- 
halten, ist  es  gut  etwas  mehr  —  bis  ungefähr  zwei  Volu- 
mina —  zu  nehmen.  Hierauf  wird  mittelst  chlorfreier  Natron- 
lauge, deren  Bereitung  wir  später  angeben  wollen,  genau 
neutralisirt ;  man  muss  sich  hüten  zu  viel  Alkali  zu  nehmen, 
da  sonst  Körper  in  Lösung  gehen,  die  man  aus  der  Flüssig- 
keit entfernt  haben  will.  Da  die  Masse  zu  einem  dicken  Brei 
wird,  so  muss  man  so  viel  Wasser  zusetzen,  da&s  das  Ganze 
dünnflüssig  wird;  es  wird  vom  reichlichen  Niederschlag  ab- 
filtrirt  und  das  Filtrat  auf  Chlor  mittelst  Silbernitratlösung 
in  der  gewöhnlichen  Weise  geprüft.  Das  Filtrat  muss 
vollständig  klar  und  farblos  sein. 

Diese  Methode  kann  bei  allen  thierischen  Flüssigkeiten 

11 
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angewandt  werden,  so  beim  Harn,  Blut,  Milch  etc.  Bei  fii- 
Weisslösungen  kann  man  Sodalösung  —  die  sehr  leicht  chlor- 
frei erhalten  werden  kann  durch  Umkrystallisiren  der  zu 
verwendenden  Soda  —  statt  Natronlauge  anwenden.  Wenn 
man  z.  B.  bei  der  Dialyse  des  Eiweisses  wissen  will,  ob  alle 
Chloride  schon  entfernt  sind,  so  kann  man  bei  der  Anwen- 
dung der  beschriebenen  Methode  sehr  gut  solche  Sodalösung 
gebrauchen ;  ausserdem  braucht  man,  da  die  Lösung  verdünnt 
ist,  nicht  so  viel  Kupfersulphat  zu  nehmen  als  sonst. 

Quantitative  Analyse. 
Wir  haben  uns  die  Aufgabe  gestellt,  diese  sehr  bequeme 
Methode  auch  bei  der  quantitativen  Analyse  zu  verwerthen. 
Schon  im  October  1877  haben  wir  die  Arbeit  angefangen, 
wir  wurden  aber  durch  verschiedene  Hindernisse  .aufgehalten 
und  können  deshalb  jetzt  erst  zur  Publikation  schreiten.  Wir 
suchten  die  bequepiste  und  dennoch  sichere  Methode  der  Chlor- 
bestimmung —  die  Titrirmethode  mittelst  Silbemitrat  anzuwen- 
den. Erst  nach  langen  und  vergeblichen  Versuchen,  die  wir 
hier  nicht  anführen  wollen,  gelangten  wir  zum  Ziele.  Das 
Haupthinderniss,  das  wir  überwinden  mussten,  war  der  vo- 
luminöse Niederschlag;  es  ist  immer  eine  verhältnissmässig 
grosse  Menge  Kupferlösung  nöthig  und,  da  alles  Kupfer  ent- 
fernt werden  muss,  erhält  man  so  immer  sehr  viel  Nieder- 
schlag. Allerdings  ist  nur  beim  Harn  die  grosse  Menge  nöthig, 
für  die  anderen  Flüssigkeiten  braucht  man  eine  geringere 
Menge;  es  ist  aber  nicht  angenehm  bei  der  einen  Flüssigkeit 
nach  einer  anderen  Methode  die  Bestimmung  vorzunehmen 
als  bei  einer  anderen,  deshalb  strebten  wir  nach  einer  unter 
allen  Umständen  anwendbaren  Methode.  Der  Niederschlag 
bedingt  zwei  Fehler.  In  Folge  der  Ausscheidung  des  Nieder- 
schlags tritt  eine  Verminderung^  des  Flüssigkeitsvolums  ein; 
die  löslichen  Substanzen  sind  in  einem  geringeren  Volum  ver- 
theilt,  die  Lösung  ist  konzentrirter  geworden.  Man  l)estimmt 
nun  den  Chlorgehalt  der  Volumseinheit,  berechnet  daraus  und 
aus  dem  ursprünglichen  Volum  der  verwandten  Flüssig- 
keiten den  Gesammtgehalt  an  Chlor  und  erhält  daher  eine 
zu  grosse  Zahl,  man  macht  einen  positiven  Fehler.  Änderer- 
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öeits  fanden  wir  durch  Versuche ,  dass  der  Niederschlag  die 
Conzentration  der  Flüssigkeiten  ändert  —  die  Lösung  ist 
verdünnter  als  sie  nach  der  vorhandenen  Menge  der  Chloride 
sein  soll.  Wir  müssen  annehmen,  dass  die  Conzentration  der 
Lösung  dicht  um  die  Niederschlagstheilchen  grösser  ist  und 
dass  der  übrige  Theil  der  Lösung  verdünnter  ist  als  er  der 
vorhandenen  Menge  der  Chloride  entsprechend  sein  soll;  dies 
bewirkt  einen  negativen  Fehler.  Nach  unseren  Versuchen 
überwiegt  dieser  negative  Fehler  den  früher  angeführten  po- 
sitiven so,  dass  man  zu  wenig  Chloride  findet.  Dass  an  keine 
chemische  Verbindung  hierbei  zu  denken  ist,  geht  daraus 
hervor,  dass  man,  wenn  man  mehrere  Versuche  mit  derselben 
Lösung  unter  genau  denselben  Bedingungen  gleichzeitig  macht, 
sehr  wechselnden  Gehalt  der  Flüssigkeiten  an  Chloriden  fin- 
det, natürlich  stets  zu  wenig.  Wir  wai'en  bestrebt  diese 
Wirkung  des  Niederschlags,  nachdem  wir  sie  erkannt  haben, 
zu  beseitigen  und  es  glückte  uns  dies  durch  Wasser  zusatz 
zu  erreichen.  Je  mehr  Wasser  bei  derselben  Niederschlags- 
menge vorhanden  ist,  um  so  geringer  ist  die  Conzentration 
um  die  einzelnen  Niederschlagstheilchen,  um  so  weniger  wird 
also  vom  Niederschlag  zurückgehalten,  um  so  kleiner  wird  der 
durch  die  Einwirkung  des  Niederschlags  auf  die  Conzentration 
bedingte  Fehler  sein.  Anderseits  ist  auch  die  durch  Aus- 
scheidung des  Niederschlags  bedingte  Verminderung  des  ur- 
sprünglich angewandten  Flüssigkeits volums  relativ  um  so  kleiner, 
je  grösser  die  Flüssigkeitsmenge  bei  gegebenem  Niederschlag 
ist.  Durch  diese  Erfahrungen  und  Ueberlegungen  ist  der 
Was§erzusatz  veranlasst  worden,  den  der  Leser  später  bei  den 
Analysen  finden  wird. 

Zur  Durchführung  der  Analyse  ist  folgendes  nöthig: 
Chlorfreie  Natronlauge.  Die  gewöhnliche  Natron- 
lauge ist  stets  chlorhaltig.  Am  einfachsten  erhält  man  chlor- 
freie Natronlauge,  wenn  man  sie  aus  dem  käuflichen  Natrium- 
met all  darstellt.  Wenn  man  sie  nicht  selbst  darstellen  will,  so 
übernimmt  die  Darstellung  derselben  jede  bessere  Apotheke  *). 

*)  Der  Apotheker  Frank  hier  in  Freiburg   bereitet  sie  uns  nach 
folgendem  Recepte: 
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So  bereitete  Natronlauge  hatten  wir  über  %  Jahre  im 
Institut  aufbewahrt  und  noch  ebenso  brauchbar  nach  dieser 
Zeit  gefunden  wie  frischbereitete.  Es  ist  gut  die  Lauge  mit 
IVa  — 2  Theilen  Wasser  vor  deip  Gebrauche  zu  verdünnen 
so  dass  ungefähr  10 — 12  Ccm.  genügen,  um  aus  20  Gem. 
einer  bei  Zimmertemperatur  gesättigten  Kupfersulphatlösung 
alles  Kupfer  auszufallen.  Zu  starke  Conzentraiion  ist  nicht 
angenehm  bei  genauer  Neutralisation,  zu  starke  Verdünnung 
bedingt  wieder  grösseren  Zeitverlust  beim  Neutralisiren.  Man 
macht  sich  am  besten  die  verdünnte  Lösung  erst,  wenn  man 
eine  Reihe  von  Analysen  vornehmen  will ;  ferner  ist  es  gut 
sie  gleich  in  grösserer  Menge  anzufertigen,  da  man  dann  die 
zur  Neutralisation  nöthige  Menge  genau  kennt  und  deshalb 
bis  nahe  an  die  Grenze  rasch  zufliessen  lassen  kann  und  erst 
dann  vorsichtiger  zu  sein  braucht.  Zur  qualitativen  Analyse 
reicht  man  bei  Eiweisslösungen  mit  chlorfreier  Sodalösung 
aus,  wie  früher  schon  angeführt  worden  ist. 

Ghlorfreie  Kupfersulphatlösung.  Diese  ist  leicht 
zu  erhalten.  Wir  haben  gefunden,  dass  das  reine  Kupfersul- 
phat  der  Apotheken  chlorfrei  ist.  Sollte  es  nicht  bei  allen 
Sorten  der  Fall  sein,  so  kann  man  ja  leicht  durch  Umkry- 
slallisiren  das  Sulphat  reinigen.  Wir  lösten  in  der  Wärme 
das  Kupfersulphat  im  Wasser  auf  und  Hessen  nach  dem  Fil- 
triren  ruhig  abkühlen  und  den  überschüssigen  Theil  des 
Salzes  auskrystallisiren ;  die  über  den  Krystallen  stehende 
Flüssigkeit  wurde  in  Flaschen  verschlo  ssen  und  für  die  Analyse 
aufbewahrt.  Es  ist  also  eine  bei  Zimmertemperatur  gesättigte 
Lösung. 

Ausführung  der  Methode. 

Man  bringt  10  Ccm.  der  zu  untersuchenden  Flüssigkeit  in  ein 


40  gr.  Natriummetall  werden  von  der  braunen  Kruste  befreit,  in 
dQnne  Scheiben  geschnitten  und  in  250  Gem.  Alkohol  (96%)  aufgelöst; 
geht  dies  langsam,  so  fügt  man  etwas  Wasser  von  300  Ccm.  Wasser  hinzu. 
Ist  alles  aufgelöst,  so  wird  der  Rest  der  300  Gem.  Wasser  hinzugegeben, 
im  Dampfbad  auf  150  Gem.  eingeengt,  bei  Luftabschluss  durch  Glaswolle 
filtrirt. 

Die  Auflösung  im  Alkohol  geschieht,  um  Explosionen  zu  vermeiden. 
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Bechergläschen  und  fügt  mittelst  einer  Pipette  20  Gem.  der 
Kupferlösung  und  20  Gem.  Wasser  hinzu.  Sodann  lässt  man 
aus  einer  Bürette  mit  Erdmann'schem  Schwimmer  so  viel  von 
der  Natronlauge  zu  bis  neutrales  Lakmuspapier  *)  vollständige 
Neutralität  der  Flüssigkeiten  anzeigt.  Es  ist  ein  schwaches 
Neigen  zur  sauren  Reaktion  weniger  schädlich  als  ein  solches 
zur  alkalischen.  Man  fügt  noch  60  Gem.  Wasser  unter  Um- 
rühren hinzu  und  filtrirt  nach  einigem  Stehen  durch  ein 
Faltenfilter.  Das  Filtrat  muss  vollständig  klar  und  farblos 
sein;  wenn  es  eine  Spur  grüner  Färbung  zeigt,  so  kann  es 
noch  benützt  werden,  keinesfalls  aber,  wenn  es  deutlich  grün 
gefärbt  ist,  es  ist  dann  die  Reaktion  nicht  mehr  neutral.  Von 
dem  Filtrat  werden  60  Gem.  genommen  und  in  demselben 
durch  Titriren  mittelst  Silberhitratlösung  der  Chlorgehalt  er- 
mittelt und  daraus  durch  einfache  Rechnung  der  Ghlorgehalt 
des  gesammten  Volumens  der  angewandten  Flüssigkeiten  be- 
stimmt, der  genau  gleich  ist  dem  Ghlorgehalt  der  10  Gem. 
der  untersuchten  Flüssigkeit.     Dieses   Gesammtvolumen  be- 


'j  Unter  neutralem  Lakmuspapier  verstehen  wir  solches,  dessen 
Farbe  zwischen  der  des  blauen  und  rothen  Papiers  liegt  und  die  man 
mit  violet  bezeichnen  kann.  Die  Bereitung  ist  nicht  ganz  einfach  und 
sie  wird  in  den  Lehrbüchern  nicht  angegeben.  Man  bereitet  sich  wie 
gewöhnlich  die  wässerige  Lösung  des  Lakmus  (1  Theil  käuflirhen  Lakmus, 
5  Theile  Wasser),  filtrirt  und  fügt  mittelst  eines  Glasstabes  so  lange 
verdünnte  Schwefelsäure  hinzu  bis  ein  auf  Filtrirpapier  von  derselben 
Sorte,  welche  mit  der  Lösung  getränkt  werden  soll,  gebrachter  Tropfen 
nach  dem  Trocknen  nicht  mehr  einen  blau-  sondern  violetgefftrbten 
Fleck  hinterlä^st;  um  rascher  zum  Ziel  zu  kommen,  kann  man  über 
einer  Flamme  den  Tropfen  trocknen,  es  kommt  aber  auch  da  noch  vor, 
dass  nach  selbstständigem  Trocknen  der  Fleck  doch  noch  blau  wird;  es 
ist  deshalb  gut,  sich  möglichst  der  rothen  Farbe  zu  nähern,  ohne  sie 
natürlich  zu  erreichen.  Hat  man  sich  überzeugt,  dass  die  Flüssigkeit 
auf  dem  Papier  nach  freiwilligem  Trocknen  violette  Flecken  erzeugt,  so 
tränkt  man  das  in  Streifen  zerschnittene  Papier,  man  nimmt  hiezu  am 
besten  feines,  schwedisches  Filtrirpapier,  mit  der  Lösung  u.  s.  w.  Wir 
empfehlen  so  bereitetes  Lakmuspapier  als  ausserordentlich  bequem  und 
empfindlich ;  die  geringste  Menge  Alkali  verändert  die  Farbe  in  blau  und 
die  geringste  Menge  Säure  in  roth,  so  dass  dieses  Lakmuspapier  für 
beide  Reaktionen  sehr  empfindlich  ist. 
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steht  also  aus:  10  Ccni.  der  zu  untersuchenden  Flüssigkeit, 
20  Ccm.  Kupferlösung,  20  Gem.  Wasser,  dem  Volumen  der 
zugesetzten  Natronlauge  und  60  Ccm.  Wasser;  also  aus  110 
Gem.  +  dem  Volum  der  Natronlauge. 

In  Bezug  auf  die  Mohr'  sehe  Titrirmethode  müssen  wir 
einiges  hinzufügen.  Bekanntlich  muss  die  Flüssigkeit  neutral 
reagiren,  deshalb  giebt  Hoppe-Seyler  (Handbuch  der  phy- 
siol.  u.  pathol.  ehem.  Analyse,  Berlin  1875,  S.  286)  an,  man 
soll  die  Flüssigkeit  mit  einigen  Tropfen  Salpetersäure  ansäuern 
und  dann  durch  eine  Messerspitze  reiner  (durch  Auswaschen 
ehlorfrei  gemachter)  Kreide  neutralisiren.  Wir  haben  dieses 
immer  gethan,  obwohl  unsere  Flüssigkeit  schon  neutral  rea- 
girte;  es  hat  der  Kreidezusatz  nämlich  den  Vortheil,  dass  die 
überflüssig  zugesetzte  Kreide  bei  ihrer  feinen  Vertheilung 
durch  die  ganze  Flüssigkeit  das  Eindringen  des  Lichtes  in 
das  Innere  der  Flüssigkeit  hindert.  Man  merkt  deshalb  wäh- 
rend der  kurzen  Zeit  des  Titrirens  gar  nichts  von  der  Zer- 
setzung des  Ghlorsilbers,  welche  sich  sonst  unangenehm  be- 
merkbar macht  und  die  Erkennung  des  Farbenwechsels  er- 
schwert. Es  ist  nothwendig,  dass  man  eine  bestimmte  Menge 
des  einfach  chromsauern  Kali  zusetzt ;  ist  die  Menge  zu  gering, 
so  ist  die  Färbung  zu  schwach  um  die  ersten  Spuren  des 
Farbenwechsels  zu  sehen,  ist  sie  zu  gross,  so  herrscht  die 
gelbe  Farbe  der  Lösung  so  vor,  dass  ebenfalls  die  ersten 
Spuren  des  chromsaueren  Silber  nicht  bemerkt  werden;  wir 
haben  auf  je  5  Gem.  der  Probe  einen  Tropfen  einer  kalt  ge- 
sättigten Lösung  des  einfach  chromsaueren  Kali  genommen, 
so  dass  wir  zu  unsern  60  Gem.  mittelst  eines  Tropfröhrchens 
12  Tropfen  zu  setzen.  Die  Methode  ist  dann  so  genau,  dass 
1 — 2  Tropfen  der  Silberlösung  die  Grenze,  die  erste  blei- 
bende Spur  der  Rothfarbung  herbeiführt.  Wenn  man  die 
60  Gem.  des  Filtrates  abgemessen  hat,  die  zur  Ghlorbestim- 
mung  dienen,  so  nimmt  man  etwas  von  dem  übrig  bleiben- 
den Filtrat  und  stellt  damit  die  Trommer'sche  Zuckerprobe 
an.  Findet  man  Zucker  in  irgend  erheblicher  Menge,  so 
kann  unsere  Methode  nicht  angewandt  werden,  ausser  man 
weiss  sicher,   dass   die  Reduction  nicht  von  Traubenzucker 
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sondern z.  B.  von  Milchzucker  herrührt.  Bei  allen  Flüssig- 
keiten, die  Traubenzucker  in  erheblicher  Men  ge 
enthalten,  kann  unsere  Methode  nicht  angewandt 
werden.  Das  ist  der  einzige  Fall,  in  dem  sie  uns  un  Stiche 
liess.  Da  alle  normalen  thierischen  Flüssigkeiten  keine  so 
erheblichen  Zuckermengen  enthalten,  so  kann  da  ausnahms* 
los  die  Methode  angewandt  werden;  bei  den  pathalogischen, 
traubenzuckerhaltigen  Flüssigkeiten  also  vor  allem  bei  dem 
gewöhnUchen  diabetischen  Harn,  —  der  diabetische  Harn 
von  Wöchnerinnen,  der  ja  nach  mehreren  Untersuchungen 
Milchzucker  enthält,  ist  vielleicht  ausgenommen  —  ist  die 
Verbrennung  bei  genauer  Bestimmung  nicht  zu  umgehen. 
Unsere  Methode  giebt  nämlich,  wenn  das  Filtrat  zuckerhaltig 
ist,  zu  hohe  Zahlen.  So  liegt  die  nach  unserer  Methode  ge- 
fundene Zahl  beim  diabetischen  Harn  zwischen  der  Zahl,  die 
die  Verbrennung  gibt,  und  der,  welche  man  erhält,  wenn  man 
den  frischen  Harn  sofort  titi-irt.  Genau  so  ist  es,  wenn  man 
zu  normalem  Harn  oder  zu  einer  Eiweisslösung  etc.  Trauben- 
zucker hinzusetzt.  Wir  haben  es  versucht  den  Zucker  aus 
dem  Filtrat  zu  entfernen  und  es  gelang  uns  auch  und  wir 
konnten  dann  unsere  Methode  anwenden  ;  aber  das  Verfahren 
ist  dabei  so  umständlich,  dass  wir  die  Verbrennung  vorziehen. 
Dass  der  Zucker  trotz  neutraler  Reaktion  in  das  Filtrat  über- 
geht, stimmt  mit  den  Angaben  von  Worm-Müller  und 
J.  Hagen  (Pflüger's  Archiv,  17.  Bd.  S.  601)  überein.  Der 
Milchzucker  hindert  dagegen  nicht  bei  der  Anwendung 
unserer  Methode,  wie  wir  später  bei  der  Ghloridbestimmung 
der  Milch  sehen  werden. 

Von  jeder  Flüssigkeit  wurden  mehrere  Proben  verbrannt 
und  der  Ghloridgehalt  der  Asche  bestimmt ;  ebenso  wurden 
in  mehreren  Proben  die  Chloride  nach  unserer  Methode  be- 
stimmt. Bevor  wir  zur  Mittheilung  der  Resultate  gehen, 
müssen  wir  einige  Worte  über  die  Verbrennung  der  thieri- 
schen Flüssigkeiten  hinzufügen.  Es  ist  das  um  so  nöthiger, 
als  in  den  Lehrbüchern  nicht  auf  alle  oft  sehr  wichtigen 
Nebenumstände,  die  das  Gelingen  möglich  machen,  aufmerk- 
sam gemacht  wird;  ferner  ist  die  Bestimmung  des  Ghlorid- 
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gehaltes  der  beste  Prüfstein  für  die  gelungene  Verbrennung; 
denn  die  Chloride  sind  es,  die  sich  verflüchtigen,  wenn  un- 
achtsam bei  der  Verbrennung  vorgegangen  wird.  Es  ist 
die  ganze  Verbrennung  natürlich  schlecht,  wenn  man  kon- 
statirl  hat,  dass  Chloride  fortgegangen  sind,  da  nicht  blos 
das  Chlor  fehlt,  sondern  auch  die  damit  verbundenen  Basen; 
da  man  nicht  wissen  kann,  welche  Basen  fehlen  etc.,  so 
kann  eine  solche  Verbrennung  nicht  gebraucht  werden.  Will 
man  sichere  Resultate  haben,  so  muss  man  mindestens  zwei 
Verbrennungen  derselben  Substanz  machen  und  bei  beiden 
den  Chloridgehalt  bestimmen;  stimmt  er  in  beiden  Fällen 
überein,  so  ist  die  Verbrennung  gelungen,  wenn  nicht  —  so 
muss  eine  neue  gemacht  werden  und  dies  so  lange  bis  min- 
destens bei  den  zwei  letzten  die  Analysen  übereinstimmen. 
Die  Verbrennung  nahmen  wir  ausnahmslos  in  flachen  Platin- 
schalen vor. 

Bei  normalem  Harn  haben  wir  nach  Neu bauer's  Vor- 
schrift Salpeter  zugesetzt  und  damit  verbrannt;  auf  10  Ccm. 
Harn  haben  wir  eine  starke  Messerspitze  chlorfreien  Salpeter 
genommen.  Vermuthet  man  Chlorammonium  in  dem  Harn, 
so  muss  nach  Salkowski  (Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie  I. 
S.  16)  ausserdem  noch  kohlensaures  Natron  zugesetzt  und 
damit  eingedampft  werden,  damit  alles  Chlorammonium  in 
Chlornatrium  übergeführt  wird.  Bei  normalem  Harn,  wenn 
kein  Salmiak  verfüttert  worden  ist,  ist  dieses  nicht  nothwen- 
dig.  Wenn  der  Harn  Eiweiss  oder  Zucker  enthält, 
dann^  kann  Neubauer's  Methode  nicht  angewandt 
werden,  weil  der  trockene  Rückstand  bei  stärkerem  Er- 
hitzen, wie  es  für  die  Veraschung  noihwendig  ist,  explodirt; 
es  muss  dann  der  Harn  so  verascht  werden  wie  alle  anderen 
Flüssigkeiten  -—  ohne  Salpeterzusatz.  Um  möglichst  vor  Ver- 
lusten der  Chloride  einerseits  gesichert  zu  sein  und  um  an- 
derseits die  Veraschung,  die  durch  die  die  Kohle  umhüllenden 
Chloride  verzögert  wird,  zu  beschleunigen,  hat  man  nach  dem 
Vorgang  von  Fresenius  (Anleitung  zur  quantitativen  ehem. 
Analyse;  Hoppe-Seyler,  Handbuch  der  physiol.  u.  pathol. 
ehem.  Analyse)  zuerst  nur  verkohlt,  die  Kohle  mit  Wasser 
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in  der  Wärme  ausgelaugt,  durch  ein  aschfreies  Filter  abfiltrirt 
und  nun  Filter  und  Kohle  getrocknet  und  verascht.  Es  wäre 
dieses  ganz  gut,  wenn  man  in  der  That  in  der  Platinschale 
die  ganze  Masse  immer  in  Kohle  verwandeln  könnte,  ohne 
die  Hitze  so  zu  steigern,  dass  Verluste  eintreten;  dieses  ist 
aber  nicht  möglich ,  da  sich  die  Massen  aufblähen,  dadurch 
von  dem  Boden  der  Schale  abheben  und  deshalb  die  oberen 
Schichten  nicht  verkohlt  werden  können.  Es  enthält  dann 
das  Extrakt  ölige,  empyreumatische  Substanzen,  die  es  dunkel 
färben;  es  muss  daher  das  Extrakt  abermals  eingedunstet 
und  verascht  werden,  wodurch  die  Operation  komplizirt  wird. 
Wir  haben  uns  deshalb  eines  Verfahrens  bedient,  das  in  der 
That  es  möglich  macht  die  ganze  Masse  zu  verkohlen,  so 
dass  das  wässerige  Extrakt  vollständig  farblos  ist  und  daher 
sofort  zum  Titriren  verwandt  werden  kann. 

Methode  der  Veraschung.  10  Ccm.  der  Flüssig- 
keit werden  in  einer  geräumigen,  flachen  Platinschale  über 
einem  B  u  n  s  e  n  'sehen  Brenner  mit  gut  regulirbarer  Flamme 
allmälig  zur  Trockne  abgedunstet;  die  Flüf^sigkeit  darf  nie 
kochen,  da  sonst  durch  verspritzen  Verluste  eintreten.  Wenn 
keine  Dampf  Wölkchen  entweichen,  erhitzt  man  vorsichtig 
stärker,  so  dass  starke  Nebel  entweichen;  erst  dann,  wenn 
die  Nebelentwicklung  schwach  geworden  ist,  erhitzt  man 
weiter.  Es  ist  gut,  wenn  man  nach  und  nach  alle  Stellen 
der  Schale,  die  von  der  Masse  bedeckt  sind,  über  die  Mitte 
der  Flamme  bringt  und  so  lange  erhitzt,  bis  keine  Nebel  mehr 
entweichen.  Ist  man  so  weit,  so  geht  man  mit  der  Erhitzung 
weiter  und  zwar  neigt  man  die  Schale,  so  dass  der  Rand 
der  zu  verkohlenden  Masse  über  die  Flammenmitte  kommt 
und  nun  erhitzt  man  bis  zur  schwachen  Rothgluth,  die  man 
im  Schatten  eben  wahrnimmt,  nicht  aber  bei  voliem  Tages- 
licht. Es  verkohlt  da  der  Rand  und  zieht  sich  von  der 
Schale  etwas  zurück;  man  geht  so  rings  um  den  Rand  fort 
und  macht  es  schliesslich  in  der  Mitte  ebenso.  Die  oberen 
Theile  der  aufgeblähten  Masse  sind  hierbei  natürlich  nicht 
verkohlt  worden.  Man  dreht  die  Flamme  nieder,  nimmt  vom 
Feuer,  lässt  etwas  abkühlen   und   befeuchtet  dann   mittelst 
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eines  Tropfröhrchens  die  ganze  Masse;  darauf  wird  sie  mit 
einem  Glasstabe  auf  den  Boden  der  Schale  niedergedrückt, 
so  dass  sie  überall  dicht  an  den  Boden  anliegt;  das  Be- 
feuchten hindert,  dass  hiebei  von  der  spröden  Masse  Theil- 
chen  wegspringen.  Wenn  am  Glasstab  etwas  geblieben  ist, 
spült  man  denselben  mit  einigen  Tropfen  Wasser  in  die  Pla- 
tinschale ab,  legt  den  Glasstab  so  bei  Seite,  dass  der  Theil 
desselben,  welcher  mit  der  Masse  in  Berührung  war,  nirgends 
berührt  wird,  da  er  später  nochmals  verwandt  wird.  Die 
Masse  wird  zur  Trockne  gebracht  und  dann  werden  in  der- 
selben Weise  wie  früher  alle  Stellen  erhitzt  bis  keine  Nebel 
mehr  entweichen.  Sollte  sich  die  Masse  abermals  stark  auf- 
blähen, so  müsste  das  Verfahren  wiederholt  werden,  —  es 
ist  uns  aber  nie  vorgekommen.  Es  wird  jetzt  wieder  an  allen 
Stellen  die  Masse  bis  zur  schwachen  Rothgluth  erhitzt,  man 
nimmt  aber  dieses  Mal  den  Glasstab  und  drückt  sie  gegen  die 
glühende  Stelle  bis  sie  in  sprödes  Kohlenpulver  verwandelt 
ist,  dem  schon  mehr  oder  weniger  Asche  beigemengt  ist;  so 
verfahrt  man  mit  allen  Theilen  der  Masse.  Es  ist  nicht  gut 
so  lange  zu  erhitzen  bis  alles  in  Asche  verwandelt  ist,  da 
man  bei  langem  Erhitzen  einer  Stelle  doch  Verluste  erleidet. 
Man  macht  die  Flamme  klein,  lässt  abkühlen,  füllt  die  Schale 
mit  Wasser  und  erhitzt  zum  Sieden,  filtrirt  durch  ein  asche- 
freies oder  doch  in  diesem  Falle  chlörfreies  Filter ;  das  Filtrat 
muss  vollständig  farblos  sein.  Das  Filter  wird  mit  dem 
Glasstab  auf  den  Deckel  der  Platinschale  fest  angedrückt  und 
langsam  getrocknet;  der  Trichter  wird  mit  etwas  Wasser, 
das  in  das  Filtrat  fliesst,  ausgespült.  Wenn  das  Filter  trocken 
ist,  so  wird  es  allmälig  erhitzt  an  allen  Stellen  bis  keine 
starken  Nebel  mehr  entweichen ;  sollten  sich  Funken  an  dei 
Oberfläche  des  Papieres  zeigen,  so  werden  sie  mit  dem  Glas- 
stab zerdrückt.  Das  Papier  wird  allmälig  spröde  und  lässt 
sich  zertheilen;  die  Stücke  werden  zu  einem  Häufchen  zu- 
sammengeschürt, im  Innern  glüht  die  Masse,  ohne  dass  aussen 
die  Glut  erscheint.  Man  schürt  fleissig  zusammen ,  bis  die 
ganze  Masse  auf  diese  Weise  bei  der  geringsten  Hitze  in 
Asche  verwandelt  ist.    Die  Asche  wird  in   das  Filtrat   mit 
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Wasser  hinein  gespult:  es  ist  nicht  nöthig,  dass  alle  Kohle  ver- 
schwunden ist,  einzelne  Kohlentheilchen  schaden  nicht.  Um  eine 
bestimmte  Wassermenge  zu  haben,  misst  man  vor  der  Opera- 
tion 60  Ccm.  Wasser  ab  und  diese  genügen  um  alle  Opera- 
tionen damit  durchzufahren.  Man  hat  also  schliesslich  die 
ganze  Asche  in  60  Ccm.  Wasser  und  in  dieser  Lösung  wer- 
den die  Chloride  in  der  früher  beschriebenen  Weise  bestimmt.. 
Es  ist  gut  diese  Wassermenge  zu  nehmen,  weil  bei  unserer 
Methode  auch  in  60  Ccm.  die  Chloride  bestimmt  werden 
und  man  so   unter  möglichst  gleichen  Umständen  arbeitet. 

Wir  geben  bei  der  Mittheilung  unserer  Resultate  den 
Chlorgehalt,  wie  es  allgemein  üblich  ist  stets  in  Form  von 
Chlornatrium  in  Gewichtsprozenten  an.  Wir  wollen  bei 
allen  Flüssigkeiten  nur  das  Resultat  einer  Analyse  anführen. 

Analytische  Belege. 

Harn.  Wir  analysirten  ausnahmslos  Menschenharn. 
Es  ist  durch  viele  Arbeiten,  die  wir  nicht  einzeln  aufzählen 
wollen,  bekannt,  dass  die  unmittelbare  Titrirung  der  Chloride 
im  frischen  Harn  zu  hohe  Zahlen  giebt  und  dass  der  Harn 
verbrannt  werden  muss,  um  richtige  Resultate  zu  erhalten. 
Wir  haben  den  normalen  Harn  nach  Neubauer 's  Vor- 
schrift mit  Salpeter  verbrannt.  Die  Analyse  ergab  als 
Mittel  aus  3  Verbrennungen:  1*56%  ClNa.  (Maximum  1 '594^/0, 
Minimum  1'556%)  Mittel  aus  3  Bestimmungen  nach  unserer 
Methode:  1-55%  CiNa.  (Maximum  1-587%,  Minimum  1-530%). 
Mittel  aus  3  Titrirungen  im  frischen  Harn:  1-68%  ClNa. 
(Maximum  1706%,  Minimum  1-660%). 

Bei  diabetischem  Harn  erwies  sich  unsere  Methode  als 
ungeeignet,  um  durch  sie  ebenso  genau  den  Chloridgehalt 
zu  erfahren  wie  durch  die  Verbrennung.  Die  Zahlen,  die 
wir  nach  unserer  Methode  erhielten,  liegen  zwischen  den 
Zahlen  der  Verbrennung  und  der  unmittelbaren  Titrirung, 
Alle  Mittel,  um  unsere  Methode  auch  da  anzuwenden,  machen 
die  Operation  viel  umständlicher  als  die  Verbrennung,  wir 
ziehen  daher  bei  stark  zuckerhaltigen  Flüssigkeiten  diese  vor. 
Die  Verbrennung  des  diabetischen  Harns  kann  nicht  mit 
Salpeter  vorgenommen  werden,  da  damit  Explosion  eintritt. 
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Sie  verläuft  wie  bei  allen  Flüssigkeiten  mit  starkem  Zucker- 
gehalt in  etwas  anderer  Weise  wie  bei  den  übrigen  Flüssig- 
keiten. Es  wölbt  sich  bei  der  Verkohlung  die  ganze  Masse 
über  die  Schale  heraus ;  das  schadet  nicht ,  da  die  Schalen- 
ränder frei  bleiben,  über  diese  tritt  die  Masse  nicht  hinaus. 
Man  kann  sehr  gut  die  Theile  der  Masse,  welche  an  der  Pla- 
tinschale anliegen,  verkohlen  und  nach  dem  Befeuchten  wie 
gewöhnlich  mit  dem  Glasstab  an  den  Boden  andrücken.  Wir 
wollen  ein  Beispiel  folgen  lassen : 

Mittel  aus  zwd  Verbrennungen :  0*330%  Gl  Na.  (Max- 
imum 0-331%,  Minimum  0329%).  Mittel  aus  drei  Bestim- 
mungen nach  unserer  Methode:  0*89 1%  Gl  Na.  (Maximum 
0-402%,  Minimum  0-383%).  Gewöhnliche  Titrirung:  0-410% 
Gl  Na. 

Eiweisshaltiger  Harn  kann  ebenfalls  nicht  mit  Salpeter 
verascht  werden,  da  die  Masse  bei  starkem  Erhitzen  nach 
dem  Trocknen  explodirt. 

Eiweisslösung.  Es  lag  nicht  in  unserem  Plan  den 
Ghloridgehalt  des  Hühnerei  weisses  überhaupt  zu  bestimmen, 
sondern  es  sollten  die  Ghloride  bei  Gegenwart  von  Eiweiss 
bestimmt  werden:  es  sollte  dieses  ein  Vorversuch  sein  für 
die  Bestimmung  der  Glorlde  in  den  eiweisshaltigen,  thierischen 
Flüssigkeiten.  Wir  bereiteten  uns  deshalb  eine  Lösung  des 
Hühnereiweisses  durch  Verdünnen  mit  Wasser  und  bestimmten 
nach  dem  Filtriren  die  Chloride  nach  beiden  Methoden.  Wir 
haben  mehrere  Analysen  durchgeführt  und  wollen  hier  eine 
mittheilen.     Das  spez.  Gewicht  der  Lösung  war:  1-006. 

Mittel  aus  zwei  Verbrennungen:  0-0695 7o  Gl  Na.  (Max- 
imum 0*0707o,  Minimum  0069%).  Mittel  aus  zwei  Bestim- 
mungen nach  unserer  Methode:  0*068%  Gl  Na.  (Maximum 
0-069%,  Mininmm  0-067%). 

Milch.  Wir  nahmen  Kuhmilch  zu  unseren  Analysen. 
Die  Masse  wird  beim  Verkohlen  nicht  wie  bei  den  übrigen 
Flüssigkeiten  porös,  sondern  sie  bildet  eine  feste  Schwarte; 
bei  dem  Zerdrücken  derselben  mit  dem  Glasstab  nmss  man 
deshalb  vorsichtig  sein,  damit  man  nicht  trotz  der  Befeuchtung 
durch  das  Wegspringen  der  harten  Theilchen  Verluste  erleidet. 
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Das  Filtrat,  das  man  bei  der  nach  unserer  Methode  durch- 
geführten Analyse  erhält,  ist  vollständig  klar  und  farblos ;  es 
reduzirt  Kupferlösung,  es  ist  also  Milchzucker  darin 
enthalten.  Trotzdem  stimmen  die  Zahlen  der  Analysen,  es 
schadet  also  die  Gegenwart  des  Milchzuckers  nicht  wie 
die  des  Traubenzuckers.  Das  Resultat  einer  Analyse  ist: 

Mittel  aus  zwei  Verbrennungen:  0-1467o  Gl  Na.  (Maxi- 
mum 0-1487o  ,  Minimum  0-144%).  Mittel  aus  zTvei  Bestim- 
mungen nach  unserer  Methode:  0-143%  Gl  Na.  (Maximum 
0-144%,  Minimum  0-142%). 

Blut.  Wir  analysirten  Rinderblut.  Wenn  man  defi- 
brinirtes  Blut  ohne  allen  Zusatz  nimmt  und  damit  die  Ana- 
lyse macht,  so  erhält  man  weder  bei  der  Verbrennung  noch 
nach  unserer  Methode  übereinstimmende  Resultate.  Es  gelingt 
nämlich  nicht  das  Blut  so  zu  mischen,  dass  bei  jeder  Probe 
gleichviel  Blutkörperchen  sind.  Es  müssen  daher  die  Blut- 
körperchen durch  Wasserzusatz  gelöst  werden.  Wir  setzen 
deshalb  zu  dem  zu  untersuchenden  defibrinirten  Blut  das 
gleiche  Volum  Wasser  und  wenn  das  Blut  nach  einiger  Zeit 
vollständig  lackfarben  geworden  ist,  nehmen  wir  die  Proben 
zu  den  Verbrennungen  und  zu  unseren  Analysen.  Man  darf 
natürlich  dann  bei  der  Berechnung  der  Analysen  nicht  auf 
die  Verdünnung  vergessen.    Das  Resultat  einer  Analyse  ist : 

Mittel  aus  zwei  Verbrennungen:  0-557%  Gl  Na.  (Beide 
Verbrennungen  gaben  dasselbe  Resultat).  Mittel  aus  zwei 
Bestimmungen  nach  unserer  Methode:  0*549%  Gl  Na.  (Maxi- 
mum 0-5497%,  Minimum  0-5479%). 

Galle.  Wir  analysirten  Rindergalle.  Da  diese  auch 
keine  vollständig  homogene  Flüssigkeit  ist,  indem  sie  Mucin- 
klumpen  enthält,  so  machten  wir  es  so  wie  mit  dem  Blut, 
wir  verdünnten  mit  dem  gleichen  Volum  Wasser  und 
dann  erst  nahmen  wir  die  Analysen  mit  dieser  Lösung  vor. 
Wir  wollen  dieses  Mal  nicht  nur  das  Resultat  allein  mittheilen, 
sondern  als  Beispiel  die  vollständige  Analyse  anführen. 

Rindergalle;  mit  dem  gleichen  Volum  Wasser  versetzt, 
spez.  Gewicht  1*012,  somit  war  das  spez.  Gewicht  der  Galle 
vor  dem  Wasserzusatz  1-024. 


174 

Verbrennungen :  a  10  Gera,  verbrannt ;  verbrauchte  Sil- 
berlösung :  2'41  Gcm^  ß  10  Gem.  verbrannt ;  verbrauchte 
Silberlösung:  2-49  Gem. 

Es  enthalten  also  nach  der  Verbrennung  «)  10  Gem. 
der  Lösung,  d.  i.  5  Gem.  Galle:  0-0241  gr.  GINh.  und  da 
das  spec.  Gewicht  1-024  ist,  enthält  die  Galle  0-470  7o  Gl  Na.; 
ebenso  nach  Verbrennung  ß)  0-486  7o  Gl  Na. 

Analysen  nach  unserer  Methode: 
a)  10  Gem.  Gallenlösung.  ß)  10  Gem.  Gallenlösung 

20  Gem.  Kupfersulphatlösung.      20  Gem.  Kupfersulphatlös. 
80  Gem.  Wasser.  80  Gem.  Wasser. 

11.67  Gem.  Natronlauge.  11.83  Gem.  Natronlauge. 

S.  121.67  Gem.  Summa  121.83  Gem. 

In  60  Gem.  desFiltrates  dieGhloride  bestimmt;  hierzu 
verbrauchte  Silberlösung:  1-20  Gem.  daher  für  121-67  Gem. 
2*434  Gem.  Es  enthalten  also  10  Gem.  der  Lösung  =  5  Gera. 
Galle:  0-0248  gr.  Gl  Na. 

Demnach  enthält  die  Galle:  0-4754%  Gl  Na. 

In  60  Gem.  des  Filtrates  die  Ghloride  bestimmt ;  hierzu 
verbrauchte  Silberlösung:  1*20  Gem.  daher  für  121.83  Gem. 
2-437  Gem.  Es  enthalten  also  10  Gem.  der  Lösung  =  5  Gem. 
Galle:  0-02437  gr.  Gl  Na. 

Demnach  enthielt  die  Galle  0*4760%  Gl  Na. 

Resultat : 

Mittel  aus  zwei  Verbrennungen:  0-478%  Gl  Na.  (Maxi- 
mum 0*486%,  Minimum  0.470%).  Mittel  aus  zwei  Bestim- 
mungen nach  unserer  Methode :  0-476%  Gl  Na.  (Maxiraum 
0.47607o,  Minimum  04754%). 


Wir  haben  ausser  den  Kupfersalzen  auch  andere  Me- 
tallsalze versucht,  aber  mit  keinem  günstigen  Erfolg;  da  das 
Kupfersalz  so  v(/llständig  unseren  Anforderungen  entsprach, 
so  haben  wir  in  dieser  Richtung  keine  weiteren  Versuche 
gemacht. 

Um  die  Resultate  besser  übersehen  zu  können,  wollen 
wir  sie  in  einer  kleinen  Tabelle  zusammenstellen: 
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FlQssigkeiten 

Verbrennung. 

Unsere 
Methode. 

Menschenharn 

r56> 

l-55»/o 

Hflhnereiweisslösung 

0-0695> 

0-0687o 

Kuhmilch. 

O-liö'^/o 

0-143*/o 

Rinderblut. 

0-557> 

0-649*/o 

Rindergalle. 

0-478> 

0-476*^/0 

Aus  dieser  Tabelle  sieht  man,  dass  die  Zahlen  so  gut 
übereinstimmen,  als  es  überhaupt  möglich  ist.  Die  relativ 
grösste  Differenz  zeigen  die  Zahlen  der  Blutanalysen.  Dieses 
ist  aber  nur  zufällig  durch  die  Beobachtungsfehler  veranlasst, 
wie  die  Zahlen  der  Gallenanalysen  zeigen,  die  nach  derselben 
Methode  gewonnen  sind.  Es  lässt  sich  dieser  Fehler  ver- 
meiden, wenn  man  beim  Blut  und  bei  der  Galle,  bei  den 
Flüssigkeiten  also,  die  vor  der  Analyse  verdünnt  werden, 
statt  10  Gem.,  20  Gem.  der  Lösung  nimmt  und  dafür  statt 
80  Gem.  Wasser  nur  70  Gem.  verwendet,  so  dass  also  doch 
10  Gem.  der  ursprünglichen  Flüssigkeit  analysirt  werden. 
Ebenso  verbrennt  man  20  Gem.  der  Lösung  statt  10  Gem. 
üebrigens  ist  trotzdem  die  Abweichung  so  gering,  dass  sie 
nahe  der  Grenze  des  Beobachtungsfehlers  liegt.  Eine  Eigen- 
thümlichkeit  ist  allen  Zahlen,  die  nach  unserer  Methode  ge- 
wonnen sind,  gemeinsam :  sie  sind  ausnahmslos  kleiner 
als  die  Zahlen,  die  durch  die  Verbrennungsme- 
thode gewonnen  sind,  wiewol  die  Abweichung  gering 
ist.  Wir  führen  die  Erscheinung  zurück  auf  die  Wirkung 
des  Niederschlags,  so  dass  der  Wasserzusatz  seine  Wirkung 
nicht  vollständig  aufhebt,  sondern  nur  auf  ein  Minimum 
herabdrückt,  was  natürlich  erwartet  werden  musste. 

Wenn  wir  beide  Methoden  der  Ghloridbestimmung  mit 
einander  vergleichen,  so  müssen  wir  unserer  Methode  den 
Vorzug  geben.  Zunächst,  weil  sie  viel  rascher  durchzuführen 
ist  und  leicht  mehrere  Analysen  zu  gleicher  Zeit  ausgeführt 
werden  können.     Ferner  ist  sie  viel  leichter  und  bequemer 
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in  der  Ausfuhrung ;  sie  erfordert  nicht  mehr  Aufmerksamkeit 
und  Uebung  als  die  gewöhnlichste  und  einfachste  quantita- 
tive Analyse;  während  die  Verbrennung  sehr  schwierig  ist 
und  eine  gewisse  Uebung  voraussetzt  und  dabei  die  volle,  an- 
gestrengte Aufmerksamkeit  des  Analytikers  beansprucht.  End- 
lich kann  die  Methode  als  Probe  für  die  Verbrennung  dienen, 
wenn  man  z.  B.  zur  Bestimmung  der  übrigen  Mineralbestand- 
theile  dieselbe  durchführen  muss.  Endlich  hat  die  Methode 
noch  eine  ganz  andere  Bedeutung.  Wir  betrachten  sie  als 
den  ersten,  glücklichen  Schritt  zur  Bestimmung 
der  unorganischen  Bestandtheile  organischer  Flüs- 
sigkeiten und  Gewebe  ohne  Verbrennung,  demnach 
überhaupt  zur  Eruirung  der  Mineralbestandtheile,  welche  in" 
den  organischen  Flüssigkeiten  und  Geweben  als  solche  ent- 
halten sind.  Zunächst  sind  wir  damit  beschäftigt,  die  Me- 
thode so  weit  als  möglich  znr  Bestimmung  der  übrigen  Mine- 
ralbestandtheile der  thierischen  Flüssigkeiten  auszunützen  und 
es  soll  in  einer  folgenden  Abhandlung  über  den  qualitativen 
und  quantitativen  Nachweis  des  A  m  m  on  i  a  ks  berichtet  werden. 


Weitere  Beiträge  Über  das  Verhalten  des  Phenols  im  ThterkSrper. 

Von  D.  de  Jonge  aus  Köln. 


(Ans  der  chemlAchen  Abtheilnng  des  physiologischen  Instituts  eu  Berlin.) 
(Der  Bedftotion  zngegftngen  am  18.  Mftrz.) 


1)  Acidität;  Schwefelsäureausscheidung  nach 

Eingabe  von  Phenol. 
Durch  E.  Bauraann  wurde  festgestellt,  dass  ein  grosser 
Theil  des  im  thierischen  Organismus  gebildeten  oder  in.  den- 
selben eingeführten  Phenols  an  Schwefelsäure  gepaart  aus- 
geschieden wird.  Die  zu  dieser  Synthese  verwendete  Schwefel- 
säure verliert  bei  diesem  Prozesse  die  Hälfte  ihrer  Acidität 
d.  h.  die  gepaarte  Schwefelsäure  GeHs-O-SOa-OH  vermag 
nur  halb  so  viel  Alkali  zu  binden  als  die  freie  Schwefelsäure 

OH 
SOa^QTT.     Es   fragt  sich  daher,   ob    die   durch  Einfuhrung 

von  Phenol  in  den  Organismus  bedingte  vermehrte  Bildung 
gepaarter  Schwefelsäuren  eine  Veränderung  in  der  Acidität 
des  Harns  hervorruft  und  weiterhin,  ob  dadurch  die  Menge 
der  ausgeschiedenen  Schwefelsäure  gesteigert  wird. 

Um  dies  festzustellen  wurde  ein  Kaninchen  nach  län- 
gerem Hungern  täglich  mit  der  gleichen  Menge  Milch  gefuttert, 
der  Harn  sorgfältig  gesammelt  und  untersucht;  er  reagirte 
stets  nach  mehrtägiger  Milchfütterung  sauer;  die  Prüfung 
mit  sehr  empfindlichem  Lackmuspapier  ergab,  dass  zur  Neu- 
tralisirung  von  100  Gm.  Harn  einmal  1.25  Cm.  normaler 
Natronlauge,  ein  anderes  Mal  1.5  Cm.  derselben  erforderlich 
waren,  nach  Eingabe  von  2  Gramm  Phenol ,  welche  in  Dosen 
von  0.4  Gr.  während  48  Stunden  in  der  Milch  mittelst  der 
Schlundsonde  eing^eben  wurden,  aber  1.66  Cm.,  so  dass  eine 
Abnahme  der  Acidität  sicherlich  durch  dasselbe  nicht  be- 
dingt wird,  vielleicht  sogar  eine  geringe  Zunahme  derselben. 

Zeltschr.  t  physiol.  Chemie.  III.  IS 
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Um  die  Verhältnisse  der  Schwefelsäureausscheidung  zu 
constatiren,  wurde  der  während  48  Stunden  ausgeschiedene 
Harn  gesammelt  und  aus  50  Gm.  desselben  sowohl  die  Schwe- 
felsäure der  Sulfate  als  die  der  gepaarten  Verbindungen  nach 
der  von  Bau  mann  angegebenen  Methode  bestimmt.  Die 
Fütterung  bestand  in  300  Cm.  Milch.    Eis  ergab  sich: 

1.  und  2.  Tag.    250  Cm.  Harn  s  =  1.013. 

BaSOi  aus  Sulfaten  .     .     .    0.395  Gr., 
aus  gepaarten  Verb.    0.115  Gr. 

0.510  Gr. 

3.  und  4.  Tag.     234  Cm.  Harn  s  =  1.014. 

BaSOi  aus  Sulfaten  .     .     .    0.381  Gr., 
aus  gepaarten  Verb.    0.128  Gr. 


0.509  Gr. 

5.  und  6.  Tag.     273  Cm.  Harn  s  =  1.011. 

BaS04  aus  Sulfaten  .     .     .    0.420  Gr., 
aus  gepaarten  Verb.     0.133  Gr. 


0.553  Gr. 

7.  und  8.  Tag.     270  Cm.  Harn  s=-  1.019. 

2  Gramm  Phenol  mit  der  Milch  durch  die  Schlundsonde  ein- 
geführt (8  Cm.  5®/o  Lösung  pro  dosi). 
BaS04  aus  Sulfaten  .     .     .    0.065  Gr., 
aus  gepaarten  Verb.    0.456  Gr. 

0.521  Gr. 

In  Uebereinstimmung  mit  diesen  Ergebnissen  war  eine 
zweite  Reihe  von  Versuchen.  Ein  Kaninchen  erhielt  6  Tage 
hindurch  150  Cm.  Milch,  am  7.  Tage  1.2  Gr.  Phenol  als 
5%  Lösung  in  3  Dosen  mit  demselben  Quantum  Milch.  In 
den  6  ersten  Tagen  lieferte  es  763  Cm.  Harn  (127  Cm.  pro 
die)  s  =  1.015.     Die  Menge  BaSO*  betrug 

in  Sulfaten  .     .     .     2.746  Gr. 
in  gepaarten  Verb.    0.338  Gr. 

3.084  Gr. 
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also  pro  die 

in  Sulfaten   .     .     .    0.4576  Gr. 
in  gepaarten  Verb.     0.0563  Gr. 


0.5139  Gr. 

Am  7.  Tage  lieferte  es  130  Gm.  Ham  s=  1.021.  Die 
Menge  BaS04  betrug 

in  Sulfaten  .     .     .     0.136  Gr. 
in  gepaarten  Verb.     0.383  Gr. 

0.519  Gr. 

Es  geht  aus  diesen  Versuchen  hervor,  dass  die  durch 
Einführung  grösserer  Mengen  von  Phenol  bedingte  vermehrte 
Bildung  gepaarter  Verbindungen  keinerlei  Einfluss  auf 
die  Menge  der  ausgeschiedenen  Schwefelsäure 
beim   Kaninchen   hat. 

Da  das  Gewicht  der  Kaninchen  während  der  Dauer  der 
Versuche  nahezu  constant  blieb,  so  ergibt  sich  ferner,  dass 
die  Phenolintoxication  ohne  wesentlichen  Einfluss  auf  den 
Eiweisszerfall  ist.  Dieses  letzte  Ergebniss  stimmt  vollständig 
überein  mit  Resultaten  von  Tauber  *),  zu  denen  er  auf  einem 
anderen  Wege  gelangte. 

Auch  beim  Hund  bewirkt  vermehrte  Phenol-Aufnahme 
keine  Veränderung  in  der  Ausscheidung  der  Schwefelsäure; 
dies  geht  aus  von  Schaffer*)  zu  anderen  Zwecken  angestell- 
ten Versuchen  hervor,  deren  Ergebniss  des  Vergleichs  halber 
hier  erwähnt  sei.    Ein  gleichmässig  ernährter  Hund  lieferte: 

I.Tag:  Harnmenge340  Cm.  Ha  SOi  aus  Salzen  .  .  .  .  1.1935  Gr. 

aus  gepaart.  Verb.  0.0775  Gr. 

1.2710  Gr. 
2. Tag:  Eingabe  von  0.1511  Gr.  Phenol. 

Harnmenge  590  Gm.  HaSO*  aus  Salzen  ....  1.0377  Gr. 

aus  gepaart.  Verb.  0.2298  Gr. 

1.2675  Gr. 


'j  Zeitschrift  für  phys.  Chemie,  IL  p.  368. 

•)  F.  Schaff  er:   Ueber  die  Ausscheidung  des  dem  Thierkörper 
zugefQhrten  Phenols.    Journal  f.  pract.  Chemie  1878  p.  282  ff. 
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3.Tag:Harninenge375Cm.H2S04ausSalzen  ....  0.9495  Gr. 

aus  gepaart.  Verb .  0.0964  Gr. 

1.0459  Gr. 
Also  auch  hier  fast  vollständige  Uebereinstimmung. 

Benierkenswerth  ist  übrigens,  dass  es  beim  Kaninchen 
nie  gelang,  die  Sulfate  im  Harn  durch*  Einführung  von  Phenol 
gänzlich  zum  Verschwinden  zu  bringen  und  vollständig  in 
gepaarte  Verbindungen  zu  verwandeln,  wie  dies  E.  Baumann 
bei  anderen  Thieren  und  namentlich  beim  Menschen  beob- 
achtete. Beim  Kaninchen  würde  dazu  eine  grössere  Menge 
Phenol  erforderlich  sein,  als  das  Thier  aufnehmen  kann,  ohne 
zu  Grunde  zu  gehen. 

Endlich  wurde  bei  Einführung  grösserer  Mengen  Phenol 
in  den  Magen  stets  eine  beträchtliche  Abnahme  des  sonst 
reichlich  im  Harn  vorhandenen  Indicans  beobachtet,  was  sich 
wohl  durch  die  Fähigkeit  des  Phenols,  die  Fäulnissprozesse 
zu  verhindern  und  dadurch  die  Bildung  von  Indol  im  Darm 
zu  hemmen,  erklären  lässt. 

2)  Phenol-  und  Parakresol-Ausscheidung  beim 

Menschen. 

Es  ist  mit  Sicherheit  festgestellt,  dass  das  Phenol  als 
ein  Product  der  Fäulniss  im  Darme  des  Menschen  gebildet 
wird  und  —  u.  a.  von  Salkowski*)und  Brieger*)  —  darauf 
hingewiesen  worden,  dass  bei  gewissen  krankhaften  Zuständen 
eine  vermehrte  Phenolbildung  stattfindet.  Die  Ausscheidung 
des  Phenols  im  Harne  gibt  aber  kein  directes  Mass  ab  für 
die  Bildung  desselben  im  Darme,  denn  es  ist  hinlänglich  dar- 
gethan,  dass  nicht  alles  eingeführte  Phenol  im  Harne  an 
Schwefelsäure  gepaart  wieder  erscheint.  Soll  daher  der  Phenol- 
gehalt des  Harns  diagnostisch  verwerthet  werden,  so  muss 
vor  allem  das  Verhältniss  des  gebildeten  zum  ausgeschiedenen 
Phenol  genau  eruirt  werden.  Für  den  Hund  ist  dies  von 
Tauber^)  und  Schaff  er,  geschehen;  doch  lassen  die  bei 


*)  Ber.  d.  ehem.  Gesellschaft  9.  pag.  1595. 
»)  Zeitschr.  f.  phys.  Chemie  II.  p.  266. 
")  1.  c.     *)  1.  c. 
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diesem  Thiere  gewonnenen  Resultate  keinen  Scbluss  auf  den 
Mensehen  zu,  wie  schon  aus  der  einen  Thatsache  hervorgeht, 
dass  das  Phenol  normaler  Weise  beim  Menschen  stets  vor- 
handen ist,  beim  Hunde  dag^en  in  der  Regel  fehlt ;  ja  nach 
Eingabe  von  60  Mg.  Phenol  fand  Tauber  nur  Spuren  im 
Harn  des  Hundes  wieder.  Um  die  Verhältnisse  beim  Men- 
schen festzustellen,  stellte  ich  daher  Versuche  an  mir  selber 
an.  Ich  nahm,  nachdem  ich  stets  mehrere  Tage  vorher  den 
in  24  Stunden  ausgeschiedenen  Urin  gesammelt  und  auf  sei- 
nen Phenolgehalt  geprüft,  geringe  Mengen  einer  l%o  Phenol- 
lösung und  bestimmte  die  Zunahme  in  der  Phenolausscheidung. 
Selbstverständlich  achtete  ich  auf  eine  möglichst  gleich- 
massige  Nahrung  und  Lebensweise  während  der  Dauer  einer 
Versuchsreihe:  doch  zeigten  sich  geringe  Schwankungen  in 
der  Phenolausscheidung.  Das  Phenol  wurde  in  der  bekann- 
ten Weise  in  dem  Destillat  des  mit  Salzsäure  erhitzten  Urins 
als  Tribromphenol  bestimmt.    Es  ergab  sich: 

Erste  Reihe. 

1.  Tag:  1550  Cm.  Harn,  Unwägbare  Mengen  GeHaBrsO. 

2.  Tag:  1350  Cm.  Harn.  Unwägbare  Mengen  CeHsBrsO. 

3.  Tag:  0.020  Gr.  Phenol  eingenommen 

1500  Cm.  Harn  0.0365  Gr.  GiHsBrsO  =  0.0108  Gr. 
Phenol. 

Zweite  Reihe. 

1.  Tag :    950  Cm.  Harn  0,0315  C6H8Br8O=0.0087  Gr.  Phenol. 

2.  Tag:  1260  Cm.  Harn  0.0195  C6H8Br8O=0.0056  Gr.  Phenol. 

3.  Tag:  0.040  Gr.  Phenol  eingenommen 

1400  Cm.  Harn  0.0550  C6H8Br8O=0.0156  Gr.  Phenol. 

Dritte  Reihe. 

1.  Tag:  1420  Cm.  Harn  0.0205  Gr.  Ce Ha Bra 0  =  0.0058  Gr. 

Phenol. 

2.  Tag:  1310  Cm.  Harn  0.0285  Gr.  CeHaBraO  =  0.0081  Gr. 

Phenol. 

3.  Tag:  0.040  Gr.  Phenol  eingenommen 

1780  Cm.  Harn  0.0535  Gr.  CeHsBraO  =  0.0152  Gr. 
Phenol. 

4.  Tag:  1570  Cm.  Harn  0.0285  Gr.  CeHsBraO  =  0.0081  Gr. 

Phenol. 
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Die  erste  Reihe  zeigt,  dass  schon  bei  sehr  geringen 
Dosen  Phenol  eine  deutliche  Mehrausscheidung  auftritt,  die 
zweite  und  dritte,  dass  ca.  20%  der  autgenommenen  geringen 
Menge  im  Harn  sich  nachweisen  Hess.  Findet  sich  also  im 
Harne  keine  Vermehrung  des  Phenolgehaltes,  so  lässt  sich 
mit  Sicherheit  schliessen,  dass  auch  im  Darme  keine  erheb- 
lich vermehrte  Bildung  stattfindet.  Doch  muss  bemerkt  wer- 
den, dass  geringe  Mengen  Phenol  sich  dem  Nachweis  im 
unmittelbar  nachher  ausgeschiedenen  Harne  entziehen;  nach 
Einnahme  von  1,  2  etc.  bis  10  Mgr.  Phenol  wurde  keine 
Spur  im  Harne  entdeckt. 

Nun  hat  aber  E.  Baumann  im  Verein  mit  Brieger 
neuerdings  gefunden,  dass  bei  der  Darmfäulniss  neben  Phe- 
nol beträchtliche  Mengen  Parakresol  gebildet  w^erden,  das  im 
Harne  als  gepaarte  Verbindung  erscheint  und  im  Destillat 
desselben  ebenfalls  durch  Bromwasser  gefallt  wird.  Da  es 
daher  keinem  Zweifel  unterliegen  kann,  dass  auch  im  mensch- 
lichen Darm  reichliche  Mengen  desselben  in  den  beobachteten 
pathologischen  Fällen  auftreten  können,  so  war  es  von  Inter- 
esse, auch  das  Verhalten  dieser  Substanz  zu  prüfen,  d.  h.  die 
kleinste  Menge  zu  ermitteln,  welche,  in  den  Körper  eingeführt, 
im  Harne  wahrgenommen  werden  kann. 

Es  ergab  sich: 

Erste  Reihe. 

1.  Tag:  1300  Cm.  Harn  0.008  Gr.  Tribromphenol. 

2.  Tag:  1200  Cm.  Harn  0.0125  Gr.  Tribromphenol. 

3.  Tag:  20  Mgr.  Parakresol  als  l%o  Lösung  genommen. 

1860  Gm.  Harn  ^)  0.012  Gr.  Bromfallung. 

4.  Tag:  2050  Cm.  Harn  »)  0.0115  Gr.  Tribromphenol. 

Zweite  Reihe. 

1.  Tag:  1580  Cm.  Harn  unwägbare  Mengen  Tribromphenol. 

2.  Tag:  1500  Cm.  Harn  unwägbare  Mengen  Tribromphenol. 

3.  Tag:  20  Mgr.  Parakresol  als  l%o  Lösung  genommen. 

1670  Cm.  Harn  unwägbare  Mengen  Bromniederschlag. 

4.  Tag:  2100  Cm.  Harn  ^)  unwägbare  Mengen  Tribromphenol. 


*)  Die   grössere  Hammenge  ist   durch   reichlichere  Flössigkeits* 
aufnähme  zu  erklären. 
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Im  Gegensatz  zum  Phenol  kommt  demnach  eine  Auf- 
nahme von  20  Mgr.  Parakresol  nicht  nachweislich  zum  Vor- 
schein. Bei  der  Aufnahme  von  40  Mgr.  wurde  einmal  eine 
gehörig  vermehrte  Ausscheidung  constatirt,  das  andere  Mal 
ergab  sich: 

1.  Tag:  1650  Cm.  Harn  unwägbare  Mengen  Tribromphenol. 

2.  Tag:  1870  Gm.  Harn  0.006  Gr.   Bromniederschlag. 

Hier  hat  demnach  ebenfalls  eine  geringe  Vermehrung 
in  der  Ausscheidung  stattgefunden.  Die  Thalsache,  dass  im 
menschlichen  Organismus  grössere  Mengen  Parakresol  als 
Phenol  eine  Veränderung  erleiden,  dürfte  darin  ihre  Erklärung 
finden,  dass  das  Parakresol  durch  seine  Methylgruppe  für 
Oxydationsprozesse  zugänglicher  ist  als  das  Phenol.  Immer- 
hin ist  aber  festgestellt,  dass  eine  etwas  beträchtliche  Bildung 
von  Parakresol  ebenfalls  durch  den  Harn  zu  erkennen  ist. 
3)  Ausscheidung  des  Brenzcatechins. 

Durch  die  eben  angeführten  Resultate  li^t  die  Frage 
sehr  nahe,  in  welcher  Weise  die  Menge  Phenol  und  Para- 
kresol, die  nicht  zur  Ausscheidung  gelangt,  im  Organismus 
verändert  wird.  Sie  ist  von  Salkowski*),  Tauber^)  und 
anderen  dahin  beantwortet  worden,  dass  das  übrige  Phenol 
eine  energische  Oxydation  erleidet,  als  deren  Producte  Kohlen- 
säure und  vielleicht  Oxalsäure  erscheinen  sollen.  Wenn  nun 
auch  die  Unmöglichkeit  einer  derartigen  Oxydation  nicht 
dargethan  werden  kann,  so  findet  sie  doch  nicht  in  dem 
Umfange  statt,  als  die  genannten  Autoren  eine  solche  an- 
nehmen. Zunächst  sind  von  Bau  mann  neben  der  Phenol- 
schwefelsäure im  Garbolharne  eine  Reihe  anderer  Substanzen 
zum  Theil  in  beträchtlicher  Menge  gefunden  worden,  die 
als  Umwandlungsproducte  des  Phenols  angesehen  werden 
müssen,  nämlich:  eine  in  Aether  lösliche  Säure,  ein  Ghromogen, 
eine  die  Polarisationsebene  links  drehende  Substanz,  endlich 
Hydrochinon^)  als  Aetherschwefelsäure.  In  Uebereinstimmung 
damit  hat   Schaffer*)   nachgewiesen,   dass   nach  Phenol- 

*)  Pflüger's  Irchiv  V.  351. 

•)  Tauber.    Zeitschr.  f.  phys.  Chemie  II.  366. 

•)  Baumann  u,  Preusse,  diese  Zeitschr.  Bd.  3,  S.  156. 

*)  1.  c. 
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fütterung  beim  Hunde  ein  bedeutend  grösserer  Ueberschuss 
an  gepaarter  Schwefelsäure  im  Harne  sich  findet,  als  dem 
ausgeschiedenen  Phenol  entsprechen  würde,  sich  also  neben 
der  Phenolschwefelsäure  noch  andere  gepaarte  Schwefelsäuren 
bilden  müssen.  Ja  dieser  Ueberschuss  ist  so  gross,  dass  er 
nicht  gedeckt  werden  wurde,  wenn  alles  Phenol  in  gepaarte 
Verbindungen  mit  einem  Schwefelsäureradicale  umgewandelt 
würde,  so  dass  mit  Sicherheit  auf  Bildung  gepaarter  Schwefel- 
säuren mit  mehreren  Schwefelsäureradicalen  geschlossen  wer- 
den kann. 

Sollte  wirklich  das  Phenol  eine  Oxydation  in  der  ange- 
gebenen Weise  erleiden,  um  wieviel  eher  müsste  sie  dann 
bei  dem  leicht  oxydirbaren  Brenzcatechin  eintreffen.  Es  ist 
indess  schon  von  Baumann  und  Herter  dargethan  worden, 
dass  diese  Substanz  zum  Theil  wenigstens  unverändert  den 
Organismus  verlässt;  quantitative  Bestimmungen  fehlen  da- 
gegen zur  Zeit  gänzlich.  Ein  Versuch,  dieselben  auszuführen, 
gelang  nicht,  da  keine  Methode  zur  quantitativen  Bestimmung 
des  Brenzcatechins  im  Harn  ausfindig  gemacht  werden  konnte ; 
denn  es  war  nicht  möglich,  durch Reduction  von  Fehling'scher 
Lösung  oder  einer  ammoniakalischen  Silberlösung  die  Menge 
des  Brenzcatechins  zu  finden,  weil  die  Reductionsproducte 
unvollkommen  abgeschieden  wurden.  So  war  es  nur  mög- 
lich, die  Minimaldose  Brenzcatechin  zu  bestimmen,  die  sich 
im  Harne  als  solches  wieder  nachweisen  lässt.  Da  im 
menschlichen  Harne  stets  geringe  Mengen  Brenzcatechin 
vorkommen,  mussten  diese  Versuche  am  Kaninchen  angestellt 
werden,  dessen  Harn  bei  Milchfütterung  absolut  kein  Brenz- 
catechin enthält.  Zur  Prüfung  auf  dasselbe  wird  der  Harn 
eine  Stunde  auf  dem  Wasserbade  mit  Salzsäure  gekocht,  nach 
dem  Erkalten  mit  Aether  extrahirt,  der  Extract  nach  dem 
Verdunsten  des  Aethers  in  Wasser  gelöst,  filtrirt,  das  sauer 
reagirende  Filtrat  durch  Natriumcarbonat  schwach  alkalisch 
gemacht,  mit  Aether  geschüttelt,  der  Aetherextract  nach  dem 
Abdunsten  des  Aethers  auf  Brenzcatechin  mittelst  Eisenchlorid 
geprüft,  das  grün  und  nach  Zusatz  von  Ammoniumcarbonat 
violett  gefärbt  wird.    Nach  Eingabe  von  1,  2  und  3  Mgr. 
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Brenzcatechin  konnte  dasselbe  im  Harn  nicht  nachgewiesen 
werden,  dagegen  zeigte  sich  schon  bei  Eingabe  von  4  und 
5  Mgr.  eine  deutliche  Reaction,  bei  Eingabe  von  10  Mgr.  fiel 
sie  weit  intensiver  aus.  Es  geht  daraus  hervor,  dass  der 
Organismus  des  Kaninchens  4  Mgr.  Brenzcatechin  nicht  voll- 
ständig verschwinden  lässt  und  dass  somit  die  leicht  oxy- 
dirbarsten  aromatischen  Verbindungen  schon  in 
sehr  geringen  Mengen  sich  den  Oxydationspro- 
zessen im  Thierkörper  in^  eigenthumlicher  Weise 
entziehen  können. 


lieber  die  Abstammung  des  Glykogens. 

Von  M.  U.  Dr.  Karl  Maydl. 


(Ana  dem  mediciniscli-chemiBcheii  Laboratorium  zn  Prag.) 
(Der  Bedaction  zugegangeo  am  26.  März.) 


In  der  Frage  über  die  Abstammung  des  Glykogens 
stehen  sich  bekanntlich  zwei  Hypothesen  unvermittelt  gegen- 
über :  die  Hypothese  der  Anhydridbildung  und  die  Ersparniss- 
hypothese. Während  die  eine  das  Glykogen  direct  aus  den 
sogenannten  Glykogenbildnern  (Zuckerarten  und  Glycerin) 
hervorgehen  lässt,  lehrt  die  andere,  das  Glykogen  entstehe 
in  allen  Fällen  aus  Eiweiss  und  die  Glykogenbildner  trügen 
nur  insofern  zur  Entstehung  des  Glykogens  bei,  als  sie  das 
aus  dem  Eiweiss  hervorgegangene  Glykogen  vor  weiterem 
Zerfall  schützen. 

Es  kann  nicht  in  meiner  Absicht  liegen,  den  Streit  um 
die  ausschliessliche  Gültigkeit  der  einen  oder  der  andern  dieser 
Theorien  in  allen  seinen  Phasen  an  dieser  Stelle  zu  schildern, 
aber  es  sei  mir  gestattet,  die  wichtigsten  Momente  hervor- 
zuheben, um  die  Stelle  bezeichnen  zu  können,  an  welche 
sich  meine  Beobachtungen  anschliessen. 

Die  Ersparnisshypothese  findet  Boden  zunächst  in  That- 
sachen,  aus  welchen  sich  die  Bildung  von  Glykogen  oder 
Zucker  aus  der  Zersetzung  von  Eiweisssubstanzen  im  Thier- 
körper,  ohne  die  vermittelnde  Dazwischenkunft  von  Glykogen- 
bildnern ergiebt.  Schon  Bernard  hat  Belege  für  die  Fort- 
dauer der  Zuckerbildung  in  der  Leber  bei  reiner  Fleischdiät 
beigebracht.  Neuerdings  aber  beobachteten  N  a  u  n  y  n  ^), 
V.  Mering"),   Wolffberg^)   und   Finn*),   dass  sich  bei 

')  Naunyn,  Archiv  f.  exp.  Path.  8.  94.  1875. 
•)  V.  Mering,  Pflüger's  Arch.  14.  281.  1876. 
•)  Wolffberg,  Zeitschrift  für  Biologie  12.  277.  1876. 
*J  Finn,  Arbeiten  aus  dem  phys.  Laborat.  der  Wörzburger  Hoch- 
schule. IV.  Lief.  83-1  1878. 
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reichlicher  Fütterung  mit  kohlenhydratfreiem  Eiweiss  allein  die 
durch  Hungern  glykogenfrei  gewordene  Leber  wieder  mit 
Glykogen  füllte;  einen  gleichen  Einfluss  auf  die  Glykogenan- 
sammlung  in  der  Leber  nahmen  Salomon*),  Luchsinger*) 
und  V.  Mering®),  von  der  Fütterung  mit  reinem  Leim  wahr, 
ferner  fanden  Valentin,  sowie  G.  Aeby*)  und  bestätigte 
C.  Voit*),  dass  in  der  Leber  der  Murmelthiere  bei  längerem 
Winterschlaf  eine  auffallend  reichliche  Glykogenbildung  statt 
findet.  Endlich  ist  oft  beobachtet  worden,  dass  Diabetiker 
unter  rein  animalischer  Kost  oder  im  Hunger  nicht  aufhören, 
zuckerhaltigen  Harn  zu  entleeren. 

Ist  aber  der  Beweis  erbracht,  dass  das  Glykogen  aus 
der  Zersetzung  von  Eiweisssubstanzen  überhaupt  entstehen 
könne,  so  wird  man  sich  auch  der  Vermuthung  hingeben 
dürfen,  dass  die  sog.  Glykogenbildner  nicht  die  Muttersub- 
stanz des  Glykogens  zu  sein  brauchen,  sondern  nur  im  Sinne 
der  Ersparnisshypothese  an  der  Bildung  des  Glykogens  mit- 
wirken. Die  experimentellen  Thatsachen  für  diese  Anschauung 
sind  von  Wolffberg*)  und  von  Förster')  beigebracht 
worden.  Wolffberg  hat  es  mindestens  wahrscheinlich  ge- 
macht, dass  die  Glykogenbildung  im  Körper  denselben  Ge- 
setzen folgt,  wie  die  Fettablagerung  unter  dem  Einfluss  der 
Kolilenhydrate,  indem  seine  Versuche  fast  zweifellos  ergaben, 
dass  bei  gleichzeitiger  Fütterung  gleicher  Mengen  Zucker  und 
steigender  Mengen  Eiweiss  das  Glykogen  gleichfalls  in  steigen- 
der Menge  entsteht  und  dass  ferner  bei  Fütterung  mit  gleicher 
Menge  Eiweiss  und  steigenden  Mengen  Zucker  die  Bildung 
des  Glykogens  zunimmt,  aber,  wie  bei  der  Fettbildung  aus 
Eiweiss  und  Zucker,  nur  bis  zu  einer  gewissen  oberen 

')  Saloraon,  Virchow's  Arch.  61.  350.  1874. 

•)  Luch  Singer,  Beiträge  zur  Phys.  u.  Pathol.  des  Glykogens- 
Zürich.  1875.  S.  30. 

•)  V.  Mering,  a.  a.  0.  279. 

*)  C.  Aeby,  Arch.  für  exp.  Pathol.  8.  184.  1875. 

*)  C.  Voit,  Zeitschr.  f.  Biologie  12.  269.  1876. 

•)  Wolffberg  a.  a.  0.  304. 

^)  Forster,  Sitzungsber.  der  bayer.  Akad.  d.  Wiss.  1876;  Ghem. 
Centralblatt  1877.  150. 


188 

Grenze,  welche  durch  die  Menge  des  Eiweisses  gesetzt  ist« 
Forster  aber  führte  den  Nachweis,  dass  die  Menge  des 
Glykogens,  welche  sich  nach  Injectionen  einer  Zuckerlösnng 
in  einen  Zweig  der  v.  mesenterica  oder  in  eine  Körpervene 
in  der  Leber  bildet,  in  keinem  Verhältniss  steht  zu  der  Menge 
des  injicirten  Zuckers  (auf  500  Gr.  Zucker  5  Gr.  Glykogen), 
dass  aber  die  Steigerung  der  Eiweisszersetzung,  wie  sie  nach 
Zuckerinjection  in  die  Blutbahn  eintritt  ^),  in  den  vorliegenden 
Fällen  eine  solche  Höhe  erreichte,  dass  sich  aus  dem  Mehr- 
zerfall von  Eiweiss  die  Bildung  der  kleinen  Mengen  Glykogen 
ableiten  Hess;  denn  während  die  zu  den  Versuchen  verwen- 
deten Hunde  unter  den  gegebenen  Ernährungsverhältnissen 
2 — 4  Gr.  Eiweiss  zersetzt  haben  würden,  schieden  sie  in  der 
ersten  Zeit  nach  den  Zuckerinjektionen  die  Zersetzungspro- 
dukte von  7—14  Gr.  Eiweiss  mit  dem  Harne  aus.  Die  Ge- 
sammtmenge  des  zerfallenen  Eiweisses  ist  aber  jedenfalls 
noch  grösser  gewesen. 

Gegen  die  Anhydridhypothese  führte  S.  Weiss*)  den 
ersten  Schlag,  indem  er  zeigte,  dass  nicht  blos  die  Verfütte- 
rung  von  Kohlehydraten,  sondern  auch  von  Glycerin,  als  im 
Körper  leicht  zersetzbarer  und  verbrennlicher  Substsuiz  die 
Anhäufung  von  Glykogen  in  der  Leber  bewirken  könne. 
Diese  Beobachtung  gab  aber  Anstoss  zu  einer  Reihe  von 
Versuchen  darüber,  inwiefern  auch  andere  stickstofffreie  Sub- 
stanzen, von  denen  man,  im  Sinne  der  Ersparungshypothese, 
einen  ähnlichen  Schutz  des  Glykogens  gegen  die  zersetzenden 
Einflüsse  des  Organismus,  wie  von  dem  bis  dahin  allein  ver- 
wendeten Traubenzucker,  annehmen  zu  dürfen  glaubte,  sich 
ähnlich  verhalten  würden.  In  diesen  von  Luchsinger'), 
Salomon,   Külz*),   v.   Mering   und    Finn   ausgeführten 


»)  Forster,  Zeitschr.  f.  Biol.  11.  515.  1875. 

')  S.  Weiss,  Sitzungsber.  der  kais.  Akademie  der  Wiss.  zu  Wien, 
3.  Abth.  67.  1873. 

•)  Luchsinger,  PflQger's  Arch.  8.  289.  1874  u.  Beiträge  etc. 

*)  K  ü  1  z ,  Beiträge  zur  Pathologie  u.  Therapie  des  Diabetes  2.  Bd. 
—  Sitzungsberichte  der  Gesellschaft  zur  Beförderung  der  gesammten 
Naturwissenschaften  zu  Marburg.  Nr.  4.  74.  und  Nr«  5.  95. 
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Versuchen,  ergab  sich  nicht  blos  eine  Bestätigung  der  Angabe 
von  Weiss,  sondern  auch,  dass  den  meisten  Zuckerarten 
(Rohrzucker,  Milchzucker,  Fruchtzucker,  nach  Luchsinger 
auch  der  Galaktose),  sowie  dem  Inulin ,  ferner  dem  Lichenin 
(v.  Mering)  und  Arbutin  (v.  Mering)  das  Vermögen  zu- 
komme, Glykogenanhäufung  herbeizuführen.  Dagegen  erwiesen 
sich  eine  Reihe  anderer  Substanzen  in  dieser  Hinsicht  als 
unwirksam,  nämlich  nach  übereinstimmenden  Befunden  Inosit, 
Mannit,  Quercit  und  Erythrit  (v.  Mering),  Gummi,  Milch- 
säure und  Weinsäure  (Luchsinger,  KOlz),  Fett  und  Seife 
(Eülz,  Luchsinger). 

Von  den  meisten  der  sich  negativ  verhaltenden  Sub- 
stanzen lässt  sich  ein  Grund  dieser  anscheinenden  Abweichung 
wohl  angeben.  Fett  und  Fettsäuren  hafte  man  nicht  auf  die 
Liste  der  Versuchsobjekte  zu  setzen  brauchen,  weil  im  Körper 
diese  durch  die  Kohlehydrate  vor  der  Zerstörung  geschützt 
werden,  ein  umgekehrtes  Verhalten  also  gar  nicht  zu  erwarten 
war.  Vom  Inosit  sowie  von  den  vielatomigen  Alkoholen  er- 
gab sich  bei  diesen  Versuchen  selbst,  dass  sie  den  Körper 
zu  einem  grossen  Theil  unzersetzt  durchwandern;  aus  ihrer 
Widerstandsfähigkeit  gegen  die  zersetzenden  Einflüsse  des 
Körpers  erklärt  sich  schon  in  natürlicher  Weise,  warum  sie 
keine  Glykogenaufhäufung  veranlassen.  Wie  sich  Wolffberg^) 
bei  dem  Versuch,  die  Unfähigkeit  der  Milchsäure  und  Wein- 
säure zur  Glykogenersparung  zu  deuten,  über  die  Schwierig- 
keiten hinweghilft,  soll  hier  nicht  wiederholt  werden.  Vom 
Gummi  lässt  sich,  wegen  seiner  geringen  Resorptionsfahigkeit, 
von  vornherein  kein  grosser  Erfolg  erwarten. 

Von  den  Zuckerarten  aber,  von  dem  Inulin  und  der 
Moosstärke ,  endlich  dem  Arbutin  mit  seinem  zuckerartigen 
Bestandtheil  lässt  sich  kaum  Anderes  erwarten,  als  dass  sie 
sich  dem  allgemeinen  Gesetz  der  Ersparungstheorie  ebenso 
fügen,  wie  der  Traubenzucker. 

Diese  letzterwähnten  Versuche  mit  positivem  Resultat 
sind  aber  weiter  geeignet,  eine  wichtige  Stütze  für  die  Er- 


')  Wolffberg,  a.  a.  O.  297. 
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sparungstheorie  abzugeben,  wenn  sich  herausstellte,  dass  die 
Glykogene,  welche  bei  der  Fütterung  mit  in  ihrer  chemischen 
Constitution  heterogenen  Körpern  (wie  z.  B.  Fruchtzucker  und 
Traubenzucker)  gebildet  würden,  identisch  seien.  Wollte  man 
dann  der  auf  positiven  Grundlagen  ruhenden  chemischen 
Anschauung  nicht  einen  durchaus  unerlaubten  Zwang  anthun, 
so  bliebe  keine  andere  Annahme  übrig,  als  die,  dass  diese  Gly- 
kogene nicht  alle  aus  den  verschiedenen  «Glykogenbildnern» 
entstanden  sein  können,  sondern  dass  sie  ihren  Ursprung 
aus  einer  dritten  Substanz  genommen  haben  müssen.  Und 
da  nun  das  Eiweiss  als  solche  erkannt  ist,  und  da  ferner 
nothwendiger  Weise  das,  was  von  dem  einen  Kohlehydrat 
gilt,  auch  von  den  anderen  gelten  muss,  so  würde  folgen, 
dass  die  Kohlehydrate  überhaupt  keinen  directen  Antheil 
an  der  Bildung  des  Glykogens  haben,  mit  anderen  Worten, 
dass  das  Glykogen  bei  gleichzeitiger  und  ohne  gleichzeitige 
Verfütterung  von  Kohlehydraten,  immer  nur  aus  Eiweiss 
entsteht,  dass  es  eine  «Restsubstanz»  der  Eiweisszersetzung 
darstellt. 

Da  meine  eigenen  Untersuchungen  auf  diesen  Punkt 
Bezug  nehmen,  so  lege  ich  zunächst  die  diesen  Gegenstand 
berührenden,  bereits  vorhandenen  Beobachtungen  vor. 

Der  chemischen  Beschaffenheit  der  Glykogene  haben 
ihre  Aufmerksamkeit  Tichano  witsch,  Luchsinger, 
Salomon,  v.  Mering  und  Finn  zugewandt. 

Tichanowitsch  solli  wie  Schtscherbakof  f  ^)  angiebt,  nach- 
gewiesen haben,  dass  nach  verschiedenen  Nahrungsmitteln  verschiedene 
Modifikationen  des  Glykogens  erhalten  werden.  Da  genauere  Angaben 
als  diese  nicht  vorliegen,  die  aufgestellte  Behauptung  aber  in  ander- 
weitigen Beobachtungen  keine  Stutze  findet,  so  darf  sie  f'lglich  bei  Seite 
gelassen  werden. 

Salomon  untersuchte  die  meisten  der  von  ihm  erhaltenen  Gly- 
kogene meist  nur  auf  ihr  Verhalten  gegen  Speichel,  verdünnte  Salzsäure 
und  Jodlösung,  und  giebt  dabei  an,  dass  sie  in  gewöhnlicher  Weise  re- 
agirt  haben.  Nur  vom  Fruchtzucker  -  Glykogen  bemerkt  Salomon 'j 
ausführlicher,  es  habe  sich  ausserdem,  sowohl  in  Bezug  auf  die  Richtung, 
als  auf  die   Grösse   der  Ablenkung   des  polarisirten  Strahls,  als  vÖlHg 

')  Schtscherbakoff,  Ber.  ehem.  Gesellsch.  8.  200.  1870. 
')  Salomon,  a.  a.  0.  368. 
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identisch  mit  dem  Rohrzucker-GIykogen  erwiesen.    Beim  Erwärmen  mit 
▼erdönnten  Säuren  habe  es  sich  in  rechts  drehenden  Zucker  verwandelt. 

V.  Mering^)  hat  das  Glykogen,  welches  nach  Einführung  von 
Traubenzucker,  von  Fleisch  und  von  Fibrin  erhalten  wurde,  näher  unter- 
sucht. Die  verschiedenen  Arten  bildeten  stets  amorphe,  färb-  und  ge- 
schmacklose, in  Wasser  lösliche,  in  Alkohol  und  in  Aether  unlösliche 
Substanzen.  Die  wässrigen  Lösungen  zeigten  immer  eine  sehr  starke 
Opalescenz  und  rechtsseitige  Polarisation.  Durch  Jod  wurden  die  Gly- 
kogene roth  bis  violett  gefärbt.  In  ihrem  Verhalten  gegen  Fermente 
und  Säuren  zeigten  sie  keinen  Unterschied;  durch  Speichel,  Pankreas- 
saft,  Lebersaft,  Blut,  Diastase  sei  jedes  Glykogen  gleich  schnell  in 
Traubenzucker  verwandelt  worden. 

Später  hat  v.  M e r i n g  in  Gemeinschaft  mit  Musculus')  das 
nach  Fibrinfütterung,  sowie  nach  Amylaceennahrung  gewonnene  Glykogen 
untersucht.  Sie  gaben  mit  Speichel  beide  reducirendes  Dextrin  und 
Maltose  neben  geringen  Mengen  Traubenzucker  und  zwar  annähernd  in 
denselben  Gewichtsverhältuissen«  Dieselben  drei  Zersetzungsprodukte 
wurden  auch  aus  Pferde-  und  Katzen-Glykogen  sowohl  durch  Speichel 
als  Diastase  gewonnen. 

Von  Luchsinger')  rühren  die  ersten  mit  Zahlen  belegten  quan- 
titativen Bestimmungen  her.  Er  ermittelte  die  specifische  Drehung  des 
Traubenzuckerglykogens,  des  Glyceringlykogens  und  des  InuUnglykogens 
mittels  des  Wil duschen  Polaristrobometers  und  fand 

Traubenzuckerglykogen  aj  =  +  127.27* 

Glyceringlykogen =  -h  130® 

Inulinglykogen =  +  140* 

In  Anbetracht  der  grossen  Versuchsfehler,  mit  welchen  diese  nur 
mit  sehr  verdünnten  Lösungen  anstellbaren  Bestimmungen  behaftet  sein 
mussten,  erklärt  Luchsinger  die  specifischen  Drehungen  dieser  drei 
Glykogenarten  als  unter  einander  gleich  und  erklärt  weiter  alle  drei  für 
identisch.  Der  aus  Inulinglykogen  durch  Kochen  mit  verdünnten  Säuren 
darstellbare  Zucker  drehte  zudem  rechts. 

Finn^)  fand  mittels  des  Apparates  von  Soleil - Ventzke  die 
specifische  Drehung  vom 

Traubenzuckerglykogen  =  +  178* 
Levuloseglykogen .  .  .  .  =  +  168* 
Glyceringlykogen  ....  =  H-  160* 
Eiweissklykogen =  +  163' 

Da  ähnliche  Differenzen,  wie  sie  die  verschiedenen  Glykogenarten 
zeigten,  auch  bei  wiederholter  Untersuchung  der  gleichen  Glykogenaiit 

')  V.  Mering  a.  a.  0.  283  f. 

')  Musculus  u.  V.  Mering,  Zeitschr.  f.  phys.  Ghem.  2.  418.  1879, 

•)  Luchsinger,  Pflüger's  Arch.  8.  294  u.  301.  1874. 

*)  Finn  a.  a.  0.  337  flf. 
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beobachtet  worden,  so  betrachtet  Finn  die  specifischen  Drehungen 
aller  Glykogene  als  gleich. 

Bei  4 — Gstundigein  Kochen  mit  verdünnter  Salzsäure  gab 

Traubenzuckerglykogen    46.6®/o 
Glyceringlykogen  ....    56.3% 

Eiweissglykogen 51.3% 

von  der  nach  der  Gleichung  CUHioO.  +  HiO  =  G«Hi«0«  (180  aus  162) 
erwarteten  Menge  Zucker.  Die  Lösung  war  beim  Kochen  gelblich  ge- 
worden; der  Zucker  wurde  nach  Fehling  filtrirt. 

Es  wurde  ferner  an  Zucker  erhalten,  als  die  verschiedenen  Gly- 
kogene bei  40^  mit  Speichel  digerirt  wurden 

nach  14  St.  30       46     78  St. 
aus  Traubenzuckerglykogen    45.4^/o    60.6    64.0    70.3% 

Eiweissglykogen 44.4%     68.6    69.8    74.4% 

Levuloseglykogen.  ...     48.4 
Alle  hydrolytischen  Produkte  waren   stark  rechts   drehend;   mit 
dem  Fortschreiten  der  saccharificirenden  Wirkung   des  Speichels  nahm 
aber  die  Rechtsdrehung  ab. 

Die  mitgetheilten  Beobachtungen,   welche  sich  alle  auf 
Leberglykogen  beziehen,  sind  von  ungleichem  Werlhe. 

Im  Interesse  der  Anhydridhypothese  musste  es  gelegen 
sein,  solche  Glykogene  mit  einander  zu  vergleichen,  von 
denen  sich  von  vornherein  eine  Verschiedenheit  erwarten 
liess,  wie  das  Fruchtzucker-  und  das  Traubenzuckerglykogen. 
Die  vermeintlichen  Muttersubstanzen  derselben  besitzen  so 
stark  ausgeprägte  Unterschiede,  dass  die  Glykogene,  die  aus 
ihnen  direkt  durch  Condensation  hervorgegangen  wären,  un- 
möglich in  allen  Stücken  die  gleichen  Eigenschaften  hätten 
aufweisen  können.  Von  den  Glycerin-  und  Eiweissglykogenen, 
konnte  sich  ferner  nicht  voraussetzen  lassen,  mit  welchen 
anderen  Glykogenen  sie  identisch  sein  möchten;  wollte  man 
sie  mit  Zuckerglykogenen  vergleichen,  so  mussten  dazu,  von 
den  näher  untersuchten,  das  Dextrose-Glykogen  sowohl  wie 
das  Levulose-Glykogen  gewählt  werden.  Schon  aus  diesem 
Grunde  bin  ich  nicht  geneigt,  auf  die  Angaben  von  v.  Mering, 
sowie  auf  die  von  Musculus  und  v.  Mering,  welche  nur 
Traubenzuckerglykogen  mit  Eiweissglykogenen  verglichen,  ein 
grosses  Gewicht  zu  legen.  Ebensowenig  dürfte  ein  Vergleich 
zwischen  Fruchtzucker-  und  Rohrzuckerglykogen ,  wie  ihn 
i  Salomon  anstellte,  für  sich  allein  ausschlaggebend  sein,  weil 
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man  schon  vorher  wissen  müsste,  ob  der  Rohrzucker  als  Ganzes 
oder,  wenn  nicht,  welcher  seiner  Gomponenten  zu  Glykogen 
würde.  Dagegen  erscheint  in  den  Untersuchungen  von 
Luchsinger  und  von  Finn  die  Auswahl  des  Materials  als 
zweckmässig. 

Die  Resultate  der  vorliegenden  Untersuchungen  zeigen 
in  manchen  Punkten  eine  auffallige  Uebereinstimmung  der 
Art,  dass  die  Identität  der  verschiedenen  Glykogene  wahr- 
scheinlich wird.  Ueb ereinstimmend  geben  alle  Autoren  an, 
aus  den  verschiedenen  Glykogenen  rechtsdrehende,  reducirende 
Substanz  erhalten  zu  haben.  Aber  es  scheint  doch  gewagt, 
nach  blos  qualitativen  Reactionen,  auch  wenn  sie  in  dem- 
selben Sinne  ausfallen,  auf  die  völlige  Identität  der  Zersetzungs- 
produkte zu  schliessen ,  um  so  mehr,  als  die  Zersetzung  des 
Glykogens  keine  so  einfache  ist,  als  man  damals  noch  annahm, 
und  keine  Bürgschaft  dafür  vorliegt,  dass  die  Zersetzung  auch 
zu  Ende  geführt  war.  Es  ist  ja  denkbar,  dass  ein  Gemenge 
von  Zersetzungsprodukten  verschiedener  Glykogene  in  Summa 
dieselben  allgemeinen  Reactionen  darbieten  kann,  ohne  dass 
auch  die  Endprodukte  unter  einander  identisch  wären. 
WerthvoUer  könnten  die  quantitativen  Bestimmungen  er- 
scheinen und  kämen  in  dieser  Hinsicht  zunächst  Finn's 
hydrolytische  Versuche  in  Betracht,  die  unter  den  Glykogenen 
nicht  unerhebliche  Unterschiede  aufweisen,  indessen  nicht 
grössere,  als  sie  von  Seegen*)  und  von  0.  Nasse*)  gleich- 
falls wahrgenommen  wurden,  Unterschiede,  welche  von  diesen 
Forschern  als  innerhalb  der  Fehlergrenzen  liegend  betrachtet 
werden.  Musculus  und  v.  Mering  erhielten  die  von  ihnen 
nachgewiesenen  drei  Zersetzungsprodukte  nur  annähernd  in 
denselben  Gewichtsverhältnissen.  Aber  es  macht  sich  auch 
hier  gegen  die  Beweisfahigkeit  der  Resultate  das  Bedenken 
geltend,  dass  für  die  Untersuchungen  keine  Endprodukte  ver- 
wendet wurden. 

Als  die  werthvollsten  Untersuchungen  dürfen  noch  die 
Bestimmungen  der  specifischen  Drehung   der  verschiedenen 

0  See  gen,  Centralblatt  f.  d.  med.  Wiss.  1876.  849. 
')  0.  Nasse,  Pflüger's  Arch.  14.  473.  1877. 

Eeitechrift  f.  phyaiol.  Chemie,  lU.  13 
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Glykogene  betrachtet  werden.  Wie  aus  der  gegebenen  Zu- 
sammenstellung hervorgeht,  hat  sie  jeder  der  Autoren  für  die 
von  ihm  untersuchten  Glykogene  gleich  befunden;  so  Salomon 
für  das  Rohrzucker-  und  das  Fruchtzuckerglykogen ,  Luch- 
sing er  für  das  Glykogen  aus  Traubenzucker,  Glycerin  und 
Inulin,  Finn  für  diese  und  noch  für  das  aus  Eiweiss.  Aber 
die  Zahlen,  welche  der  eine  Forscher  gefunden,  stimmen 
nicht  mit  denen  des  andern  überein;  Luchsinger  fand  die 
specifische  Drehung  zu  +  130—1400,  Finn  zu  163— 173 ^i 
nimmt  man  dazu,  dass  R.  Böhm  und  F.  A.  Hoffmann*) 
sie  für  Leberglykogen  zu  +  226.7  ^  angeben,  so  verlieren  diese 
Beobachtungen  wieder  erheblich  an  Werth. 

Um  den  Entscheid  dieser  Frage  einer  grösseren  Sicher- 
heit entgegenzuführen,  habe  ich  Glykogene,  welche  nach  der 
Fütterung  mit  Fleisch  und  Kartoffeln,  mit  Stärkemehl,  mit 
Inulin  und  mit  Glycerin  erhalten  wurden,  in  der  Weise  unter- 
sucht, dass  ich  sie  mit  verdünnter  Schwefelsäure  so  lange 
kochte,  bis  die  Drehung  des  Produktes  eine  konstante  wurde 
und  darauf  den  Gehalt  der  Lösungen  sowohl  polarimetrisch 

als  mittelst  Fehling'scher  Lösung  bestimmt. 

Um  eine  zu  Vorversuchen  genügende  Menge  Glykogen  zu  gewinnen, 
wurde  ein  Hund  mit  Fleisch  und  Kartoffeln  gefüttert  und  während  der 
Verdauung  getödtet.  Das  Glykogen  wurde,  wie  in  allen  übrigen  Fällen 
nach  der  Brücke'schen  Methode,  aus  der  Leber  dargestellt. 

Zu  den  weiteren  Versuchen  dienten  Hühner.  Dieselben  hungerten 
zunächst  4  Tage  und  wurden  dann  mindestens  2  Tage  reichlich  mit 
Fibrin  gefüttert,  das  mit  Wasser  gut  ausgewaschen,  mit  Alkohol  ausge- 
kocht und  getrocknet  worden  war.  Da  es  sich  bald  herausstellte,  dass 
das  trockene  Fibrin  lang  im  Kröpfe  liegen  blieb,  liess  ich  dasselbe  vor 
der  Fütterung  in  warmer  O.Iprocentiger  Salzsäure  aufquellen.  In  den 
meisten  Fällen  frassen  die  Hühner  das  Fibrin  nicht  freiwillig ;  sie  wurden 
dann  damit  so  oft  des  Tags  gestopft,  dass  ihr  Kropf  nie  ganz  leer  wurde. 
Nach  dieser  Versuchsanordnung  mussten  die  Hühner  alles  von  dem  frü- 
heren Futter  stammende  Glykogen  verlieren,  und  in  der  That  wurde  bei 
einem  so  gefütterten  Huhne  in  der  Leber  nur  eine  nicht  verarbeitbare 
Spur,  in  den  Muskeln  aber  gar  kein  Glykogen  mehr  angetroffen. 

An  weiteren  2—3  Tagen  wurden  neben  dem  Fibrin  die  Glykogen- 
bildner  gefüttert,  und  zwar  wurden  diese  den  Hühnern  3  Mal  des  Tages 

*)  R.  Böhm  und  F.  A.  Ho  ff  mann.  Archiv  für  exper.  Pathol.  7. 
492.  1877. 
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m  Lösung  mittels  eines  langen  Trichters  in  den  Kropf  gegossen.  Vom 
Glycerin  wurde  auf  die  Gabe  immer  5  CG  verabreicht,  dasselbe  aber  vor- 
her mit  der  doppelten  Menge  Wassers  verdünnt;  vom  Inulin  je  1  Gr., 
vom  Stärkmehl  je  gegen  3  Gr.,  beide  in  Wasser  gequollen;  zu  jedem 
Fütterungs- Versuch  wurden  immer  2  Hühner  verwendet ;  sie  wurden  un- 
geHlhr  3  Stunden  nach  der  letzten  Gabe  durch  schnelles  Verbluten  getödtet. 
Das  Glykogen  wurde  aus  Leber  und  Muskeln  jedes  für  sich  dar- 
gestellt und  im  Trockengläschen  bei  110^  bis  zum  konstanten  Gewicht 
getrocknet.  Da  es  noch  Spuren  unverbrenn lieber  Substanz  enthielt,  so 
wurde  ein  Theil  desselben  zur  Aschebestimmung  verwendet  und  die 
gefundene  Menge  Asche  von  dem  Gewicht  des  zu  den  weiteren  Versuchen 
dienenden  Theils  in  Abrechnung  gebracht.  Dieser  zweite  Theil  wurde 
mit  verdünnter  Schwefelsäure  in  einem  Kolben  mit  aufgesetztem  Gon- 
densationsrohr  gekocht.  Kocht  man  im  offenen  Kolben,  so  bräunen  sich 
die  an  die  Innenwand  des  Kolbens  gespritzten  Tropfen  und  setzen  eine 
braune  Substanz  ab.  Man  erleidet  auf  diese  Weise  einen  Verlust  an 
Glykogen  und  die  Flüssigkeit  färbt  sich  ausserdem  gelb;  durch  Auf- 
setzen eines  Gondensationsrohres  lässt  sich  dieser  Uebelstand  mit  Sicher- 
heit Tollständig  vermeiden.  Wie  der  Vorversuch  ergab,  genügt  7— 8stün- 
diges  Kochen,  um  die  Flüssigkeit,  selbstverständlich  bei  gleichem  Volumen 
auf  konstante  Drehung  und  zugleich  das  Reductionsvermögen  auf  sein 
Maximum  zu  bringen.  Die  Drehung  wurde  mit  einem  Wild' sehen 
Instrumente  bestimmt. 

Unter  der  Voraussetzung,  dass  bei  der  vollständigen 
Zerlegung  des  Glykogens  Traubenzucker  entstehe  und  diesem 
ein  Drehungsvermögen  von  +  56^  zukomme,  wurden  folgende 
Zahlen  gewonnen: 


Futter: 

Gewebe. 

Glykogen 

Zuck 

er  Gew. 

Gew. 

polarisirl. 

titrirt. 

Fleisch 
und  Erdäpfel. 

Leber. 

0.7797 

0.7856 

0.7710 

Glycerin 

Leber 

0.4374 

0.4249») 

0.4353 

Muskeln 

0,3756 

0.3720 

0.3750 

Inulin 

Leber 

0.3503") 

0.3192 

0.3262 

Muskeln 

0.4353 

0.4250 

0.4275 

Stärkmehl 

Leber 
Muskeln 

0.2667 

0.2273 

0.2323 

*)  Mit  Asche. 

')  Nicht  ganz  sicher^  Lösung  schwach  trüb. 


196 

Bei  diesen  Bestimmungen  hat  sich  das  offenbar  unrich- 
tige Resultat  ergeben,  dass  fast  in  allen  Fällen  die  Menge 
des  zersetzten  Glykogens  dem  Gewicht  nach  grösser  war,  als 
die  des  aus  ihm  gewonnenen  Zuckers.  Da  die  Zersetzung 
sicher  eine  vollständige  war,  so  kann  der  Grund  dieser  Ab- 
weichung nur  in  der  Beschaffenheit  des  Glykogens  gelegen 
sein  und  ich  vermuthe  als  wahrscheinlichsten  den,  dass  das 
Glykogen  noch  zu  viel  hyproskopisches  Wasser  enthielt.  Dass 
das  Glykogen  sehr  hyproskopisch  ist,  ergiebt  sich  aus  dem 
Umstand,  dass  es  je  nach  der  Temperatur,  bei  welcher  man 
es  trocknet,  verschiedenes  konstantes  Gewicht  annimmt.  Es 
kommt  übrigens  für  unseren  Zweck  auch  darauf  Nichts  an, 
wie  viel  Zucker  aus  Glykogen  überhaupt  erhalten  wird. 
Vielmehr  ist  das  Hauptgewicht  auf  diejenigen  Mengen  Zucker 
zu  legen,  welche  nach  beiden  Bestimmungsmethoden  ermittelt 
wurden.  Darnach  ergiebt  sich  nun,  dass  beide  Bestimmungen 
mit  genügender  Genauigkeit  übereinstimmen,  sicher  so  weit, 
dass  man  nicht  sagen  kann,  der  Zucker  habe  ein  wesentlich 
anderes  Drehungsvermögen  besessen,  als  der  Traubenzucker. 
Keinesfalls  kann  man  behaupten,  eines  der  Glykogene  habe 
linksdrehenden  Zucker  geliefert,  selbst  nicht  einmal  in  kleinen 
Mengen  nebenbei.  Denn,  wenn  auch  das  Leberglykogen  aus 
Inulin  nach  der  Polarisation  etwas  weniger  Zucker  gegeben 
hat  als  nach  der  Titrirung,  so  ist  dasselbe  fast  bei  allen 
anderen  auch  der  Fall  gewesen  und  namentlich  auch  beim 
Stärkmehl-Glykogen,  in  dem  Niemand  Levulose  voraussetzen 
wird.  Die  konstante  Differenz  zu  Ungunsten  der  optischen 
Zuckerbestimmung  dürfte  sich  vielmehr  leicht  aus  den  Fehlern 
der  angewandten  Methode  erklären  lassen. 

Ich  glaube  daher  schliessen  zu  dürfen,  dass  das  End- 
produkt der  Zersetzung  aller  Glykogene  Traubenzucker  ist, 
somit  alle  Glykogene  identisch  sind.  Aus  dieser  Thatsache 
würde,  nach  den  oben  gemachten  Auseinandersetzungen, 
folgen,  dass  die  Glykogene  nicht  aus  den  verfütterten  stick- 
stofffreien Substanzen  (Kohlehydraten)  entstehen ,  sondern 
nach  der  Ersparnisstheorie  lediglich  aus  Eiweiss. 

Zu  der  Ansicht,  dass  die  verschiedenen  Glykogene  identisch 
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seien,  sind  vor  mir  auch  schon  Andere  gelangt,  so  Luch- 
sing er,  einer  der  eifrigsten  Verfechter  der  Anhydridhypothese. 
Nach  der  Untersuchung  des  von  ihm  erhaltenen  Inulinglyko- 
gens,  erklärt  es  Luchsinger'*)  für  völlig  identisch  mit  den 
anderen  Glykogenen.  Trotz  alledem  hielt  er  die  Anhydrid- 
hypothese noch  nicht  für  widerlegt  und  wünschte  noch  deut- 
lichere Beweise  gegen  sie.  Sollte  es,  nach  Luchsinger *s 
Ausspruch,  möglich  sein,  den  eingeführten  Zucker  mit  einer 
Marke  zu  stempeln,  so  dürfte  nach  der  Theorie  der  Synthese 
auch  das  dann  resultirende  Glykogen  diese  Marke  wohl  noch 
besitzen.  Von  derselben  Vorstellung  geleitet,  äussert  sich 
Salomon*),  wie  Luchsinger  mit  vollem  Recht,  aber  prä- 
ciser,  es  gebe  offenbar  nur  einen  Weg,  die  Bildung  von 
Glykogen  aus  den  eingeführten  Substanzen  zu  beweisen:  die 
Einführung  substituirter  Kohlehydrate.  Wenn  es  gelänge, 
durch  Fütterung  eines  substituirten  Kohlehydrates  ein  sub- 
stituirtes  Glykogen  in  der  Leber  zu  erzeugen,  so  sei  damit 
der  direkte  Uebergang  unwiderleglich  festgestellt.  S  a  1  o  m  o  n 
verfütterte  deshalb  nach  Schützenberger  dargestellte 
Monacetylsaccharose ;  aber  das  darnach  gewonnene  Glykogen 
unterschied  sich  weder  durch  sein  physikalisches  Verhalten 
noch  hinsichtlich  der  Reactionen  von  gewöhnlichem  Glykogen. 
Mit  dem  von  Schützenberger  beschriebenen  Acetylgly- 
kogen  hatte  es  keine  Aehnlichkeit ,  auch  enthielt  es  keine 
Essigsäure.  Wiewohl  nun  dieser  Versuch  unter  den  gemachten 
Voraussetzungen  gegen  die  Anhydridhypothese  spricht,  macht 
sich  Salomon  doch  noch  den  Einwand,  die  Essigsäure 
könne  sich  von  dem  Rohrzucker  abgespalten  haben,  noch  be- 
vor die  Gondensation  zu  Glykogen  stattgefunden  habe. 

Unter  solchen  Umständen  macht  sich  der  Wunsch  nach 
dem  Besitze  eines  Kohlehydrates  geltend,  das  die  allgemeinen 
physiologischen  Eigenschaften  des  Zuckers  besässe,  aber  unter 
den  zersetzenden  Einflüssen  des  Organismus,  die  gänzliche 
Zerstörung  seines  Moleküls  ausgeschlossen,  nicht  in  Trauben- 


*)  Luchsinger,  Beiträge  51. 
')  Salomon  a.  a.  0.  871. 
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zucker  verwandelt  würde;  das  wäre  ein  Kohlehydrat  mit 
unverwischbarer  Marke  und  man  kann  sich  in  der  That  kein 
besseres  wünschen  und  wird  durch  irgend  welche  Substitution 
kein  besseres  herstellen,  als  wie  ein  solches  im  Fruchtzucker 
bereits  gegeben  ist,  dem  Fruchtzucker,  der  sich  in  seinen 
Eigenschaften  in  unzweifelhafter  Weise  und  in  leicht  erkenn- 
barer Art  vom  Traubenzucker  unterscheidet,  oder,  wenn 
man  sich  theoretisch-chemisch  ausdrücken  will,  der  durch 
die  Anordnung  seiner  Kohlenstoflfgruppen  selbst  vom  Trauben- 
zucker unterschieden  ist.  Der  Versuch  hat  nun  ergeben,  dass 
das  nach  Fruchtzuckerfütterung  entstandene  Glykogen  die 
Marke  des  Fruchtzuckers  nicht  mehr  getragen  habe,  sondern 
die  des  Traubenzuckers. 

Sprechen  nun  die  Anhänger  der  Anhydridhypothese 
dem  positiven  Ausfall  einer  der  von  ihnen  angestellten  Syn- 
thesen beweisende  Kraft  zu,  so  darf  man  dieselbe  Art  der 
Schlussfülgerung  auch  für  diejenigen  Fälle  in  Anspruch 
nehmen,  wenn  der  Versuch  das  erwartete  Resultat  nicht 
hatte,  das  gewünschte  Glykogen  nicht  entstanden  ist.  Einem 
unbefangenen  Urtheil  bleibt  dann  nur  die  eine  Annahme  übrig, 
dass  der  markirte  Zucker,  die  Acetylsaccharose,  der  Frucht- 
zucker, zerstört  worden,  überhaupt  nicht  in  das  Glykogen- 
molekül  eingetreten  sei.  Die  Ausrede  aber,  dass  der  Frucht- 
zucker vor  der  Umwandlung  in  Glykogen  zu  Traubenzucker 
geworden  sei,  eine  völlige  Umgestaltung  seiner  chemischen 
Constitution  erfahren  habe,  ist  eine  unglückliche  und  unbe- 
gründete. Wenn  solche  Ansichten  in  der  Physiologie  Platz 
griffen,  so  würde  sie  überhaupt  auf  den  leitenden  Einfluss 
der  Chemie  principiell  Verzicht  leisten. 

Darf  es  nun  als  entschieden  angesehen  werden,  dass 
das  Glykogen  nach  der  Ersparnisshypothese  entsteht,  so 
hätte  die  Physiologie  ausser  dieser  Thatsache  einen  weiteren 
Gewinn  zu  verzeichnen.  Die  Reihenfolge  der  Processe, 
welchen  das  Glykogen  einerseits  seine  Entstehung  verdankt 
und  die  es  andererseits  der  Zerstörung  zuführen,  wäre  eine 
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in  einheitlichem  Sinne  kontinuirliche  und  man  hätte  nicht 
die  sicher  gezwungene  Annahme  zu  machen,  dass  in  einem 
und  demselben  Organ,  neben  Vorgängen,  welche  eine  Syn- 
these einer  Substanz  zur  Folge  haben,  auch  solche  statt- 
finden, welche  wieder  zur  Zersetzung  der  neugebildeten 
Substanz  führen. 


Beitrag  zur  Lehre  Über  die  Zersetzung  des  Glycogens 

in  den  Musiceln. 

Von  Dr.  B.  Demant  aus  St.  Petersburg. 

(Aua  dem  physlologiabh-chemlachen  Institut  zu  Btrusburg.) 
{Der  Redaktion  übergeben  am  21.  April  1879.) 

In  den  Muskeln  wurde  Glycogen  verhältnissmässig  sehr 
spät  entdeckt.  Die  Ursache  hiervon  liegt  ohne  Zweifel  in 
der  raschen  Zersetzung  desselben  nach  dem  Absterben  des 
Muskels. 

Limpricht*)  gelang  es  in  einem  Falle  bei  der  Ver- 
arbeitung von  200  Pfd.  Pferdefleisch  400  grm.  einer  zucker- 
artigen Substanz,  die  er  als  Dextrin  bezeichnete,  zu  gewinnen. 

Dagegen  bei  zwei  anderen  Pferden  war  er  nicht  im 
Stande  dieses  Dextrin  darzustellen.  Es  ist  jedenfalls  höchst 
wahrscheinlich,  dass  er  mit  Glycogen  und  aus  demselben 
gebildetem  Dextrin  zu  thun  hatte,  und  der  Grund,  warum  er 
in  zwei  Fällen  das  Dextrin  vermisste,  liegt  wahrscheinlich 
in  der  späteren  Verarbeitung  der  betreffenden  Muskeln. 

Erst  im  Jahre  1869  wurde  von  Nasse^)  das  Glycogen 
in  den  Muskefn  entdeckt  und  später  von  Brücke  eine 
brauchbare  Methode  zu  quantitativen  Bestimmungen  dessel- 
ben in  thierischen  Organen  angegeben.  Seitdem  wurde  von 
mehreren  Autoren,  besonders  W^eiss^),  Chandelon*)  die 
Rolle  des  Glycogens  bei  den  verschiedensten  Zuständen  der 
Muskeln  festgestellt. 

Nach  dem  Tode  verschwindet  das  Glycogen  in  den 
Muskeln  sehr  rasch.  Aus  den  Versuchen  von  Takacs*) 
hat  sich  ergeben,  dass  30  Minuten  nach  dem  Tode  schon 
keine  Spur  von  Glycogen  in  den  Muskeln  der  Kaninchen, 
die  er  zu  seinen   Versuchen   gebrauchte,  nachzuweisen  war. 

^)  Ueber  einige  ßestandtbeile  der  FleischflQssigkeit.    Annal.  der 
Chemie  u.  Pharm.    Bd.  GXXXIII.  1865,  S.  294-295. 
•)  Pflüg  er 's   Archiv,  Bd.  II.  1869. 
•)  Sitzung  d.  Wien.  Akad.  d.  Wissensch.  1871. 
*)  Pflüg er's  Archiv,  Bd.  13.,  1876. 
*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  II.  1878. 
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Da  bei  der  Zersetzung  des  Glycogcns  Zucker  und  Milch- 
säure gebildet  werden,  beruht  dieser  Process  sicherlich  auf 
einer  Hydratbildung,  ohne  dass  man  jedoch  berechtigt  wäre, 
ihn  ohne  Weiteres  als  Fermentation  aufzufassen,  weil  be- 
zügliche Fermente  nicht  nachgewiesen  und  während  des 
Lebens  offenbar  auch  nicht  vorhanden  sind,  man  müsste 
denn  annehmen  wollen,  dass  stets  Glycogen  in  dem  Muskel 
zersetzt  und  eben  so  viel  gleichzeitig  neu  gebildet  würde. 
Beruht  die  Zerlegung  des  Glycogens  beim  Absterben  des 
Muskels  auf  einer  Fermentation,  so  muss  das  betreffende 
Ferment  bei  dem   Tode   des   Muskels   selbst   erst  entstehen. 

Um  einen  vorläufigen  Anhaltspunkt  für  die  Lösung  die- 
ser Frage  zu  gewinnen,  habe  ich  die  Wirkung  des  Phenol 
untersucht,  einer  Substanz,  deren  gährungshemmender  Ein- 
fluss  auch  bei  grosser  Verdünnung  bekannt  ist,  während  es 
sich  im  üebrigen  ziemlich  indifferent  verhält.  Es  war  anzu- 
nehmen, dass  wenn  unter  der  Einwirkung  schwacher  Phe- 
nollösung der  Process  der  Zerlegung  des  Glycogen  verhindert 
wurde,  dieser  Process  den  fermentativen  zuzurechnen  sei. 

Zur  Entscheidung  dieser  Frage  verfuhr  ich  in  folgender 
Weise:  Kaninahen  (alle  meine  Versuche  wurden  an  Kanin- 
chen ausgeführt)  wurden  durch  den  Nackenstich  getödtet, 
sofort  die  Bauchhöhle  geöffnet,  in  die  aorta  abdominalis  eine 
Ganüle  eingebracht^  und  nun  unter  ziemlich  starkem  Druck 
die  Ausspülung  der  beiden  Hinterläufe  vorgenommen,  zu 
welchem  Zwecke  ich  stets  eine  Lösung  von  1>  Phenol  und 
zugleich  l^/o  Steinsalz  benutzte. 

Gewöhnlich  verstrichen  bei  der  Einführung  der  Ganüle 
und  anderen  Vorbereitungen  von  dem  Tode  des  Thieres  bis 
zum  Beginn  der  Einspritzung  4 — 8  Minuten,  in  einem  Ver- 
suche (Nr.  V.)  dagegen  13  Minuten.  Die  Ausspülung  wurde 
so  lange  ausgeführt  bis  aus  der  vena  cava  inferior  die  ein- 
gespritzte Flüssigkeit  ganz  farblos  wieder  herausfloss,  wel- 
che Procedur  V« — */*  Stunde  in  Anspruch  nahm.  Dann 
wurde  zu  verschiedenen  Zeiten  (wie  es  in  der  Tabelle  ange- 
geben ist)  die  Muskulatur  von  jedem  Schenkel  besonders  ab- 
getrennt und   den   folgenden  Prodecuren  unterworfen:    Die 
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gewonnene  Muskulatur  wurde  möglichst  fein  zerhackt,  dann 
mit  der  Scheere  noch  zerschnitten,  gewogen  und  nun  in 
kleinen  Portionen  in  siedendes  Wasser  gebracht,  wobei  ich 
immer  darauf  achtete,  dass  das  Wasser  stets  im  Kochen 
bliebe.  Die  Muskulatur  wurde  im  Laufe  von  3  Minuten  auf- 
gekocht, dann  die  Flüssigkeit  abgegossen,  die  Muskeln  aus 
der  Schale  herausgenommen  und  in  einem  Mörser  möglichst 
fem  zerrieben,  dann  wieder  3  Minuten  gekocht,  nochmals 
zerrieben  und  endlich  zum  3.  Mal  dasselbe  wiederholt,  dann 
die  Flüssigkeit  \4  — Va  Stunde  stehen  gelassen  und  nun  ab- 
filtrirt,  der  Rückstand  auf  dem  Filter  mit  siedendem  Wasser 
vollkommen  ausgewaschen.  Das  so  erhaltene  Extract  wurde 
auf  dem  Wasserbade  bis  zu  ganz  geringem  Volum  (30 — 40 
Cc.)  abgedampft  und  zur  Abkühlung  in  ein  kaltes  Zimmer 
gebracht. 

Nach  vollständigem  Erkalten  wurde  die  Flüssigkeit  mit 
Salzsäure  und  Jodquecksilberjodkalium  so  lange  behandelt, 
bis  durch  einen  weiteren  Tropfen  des  Reagens  kein  Nieder- 
schlag mehr  entstand,  dann  die  Flüssigkeit  abfiltrirt,  der 
Rückstand  mit  Wasser,  dem  etwas  Salzsäure  und  Jodqueck- 
silberjodkalium zugefügt  war,  ausgewaschen  und  in  dem  auf 
solche  Weise  erhaltenen  Filtrat  das  Glycogen  mit  Alkohol 
ausgefallt;  das  Glycogen  auf  ein  gewogenes  Filter  gebracht 
und  zuerst  mit  schwachem,  dann  mit  95  procentigem  Alko- 
hol ausgewaschen,  getrocknet  und  gewogen.  Die  von  mir 
dabei  erhaltenen  Resultate  sind  in  folgender  Tabelle  zusam- 
mengebtellt. 


Ver- 
such. 


Zeit  in  Stunden 

vom  Tode  bis 

zur  Verarbeit. 

der  Muskeln. 


Gewicht  der 
frischen 
Muskeln. 


Menge  des 
G-ly  cogens. 


Glycogengehalt 

in 

Procenten. 


Zeit  In  Minuten 
vom  Tode  bis 

zum  Beginn  der 
Einspritzung. 


I. 

IL 

III. 

IV. 

V. 

VI. 


3  Stunden. 

3V« 
6 

3V. 
7 

3 

8 

3 
17 
43 


» 
» 


58  Grm. 

77  » 

0,207 
0,2:23 

98  » 
80  » 

0,104 

0,024 

8:2  » 
88  » 

0,044 
0,075 

98  » 
82  » 

0.179 
0,294 

86  » 

87  > 

0,078 

87  » 
80  » 

0,081 
Spuren  \ 

0,356 
0,290 

0,106 
0,030 

0,053 
0,086 

0,182 
0,358 

0,089 
0,093 


5  Minuten. 
8 
4 
5 
13 
5   » 
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Aus  dieser  Tabelle  ist  ersichtlich,  dass  bei  der  Aus- 
spülung der  Muskeln  mit  Phenol  die  Zersetzung  des  Glyco- 
gens  nach  dem  Tode  fast  ganz  aufgehoben  wird  imd  der 
Glycogengehalt  im  Laufe  von  vielen  Stunden  ganz  unverän- 
dert bleibt. 

In  den  Versuchen  III.  u.  IV.  war  sogar  in  den  Schen- 
keln, die  viel  später  nach  dem  Tode  verarbeitet  wurden,  der 
Procentgehalt  an  Glycogen  grösser,  als  in  denen  der  anderen 
Seite,  die  mit  3*/«  und  5  Stunden  früher  in  Arbeit  genom- 
men waren.  Dieses  hängt  davon  ab,  dass  in  den  letztge- 
nannten Schenkeln  die  Ausspülung,  zufolge  einer  Verstopfung 
der  art.  iliacae  der  betreffenden  Seite  mit  einer  Luftblase, 
nicht  so  gut  gelungen  war.  Im  Versuche  V.  wurde  nur  der 
rechte  Schenkel  durch  die  art.  iliaca  comm.  dextra  ausge- 
spült, wobei  vom  Tode  des  Thieres  bis  zum  Beginn  der 
Einspritzung  13  Minuten  vergingen  und  während  im  linken 
nicht  ausgespülten  Schenkel  IVa  Stunden  nach  dem  Tode 
keine  Spur  von  Glycogen  nachzuweisen  war,  fand  sich  im 
Rechten  noch  eine  bedeutenae  Menge  von  Glycogeq,  wie  aus 
der  Tabelle  erhellt. 

Im  Versuche  VI.  befand  sich  in  einem  Schenkel  17 
Stunden  nach  dem  Tode  noch  eine  reichliche  Menge  von  Glyco- 
gen und  im  Schenkel  der  anderen  Seite,  sogar  nach  43 
Stunden,  obwohl  in  sehr  geringer  Menge,  die  sich  nicht  zu 
einer  quantitativen  Bestimmung  eignete. 

Ausserdem  habe  ich  noch  einen  Versuch  ausgeführt 
mit  demselben  Erfolge,  ohne  aber  quantitative  Bestimmung 
auszuführen  und  darum  ist  dieser  Versuch  aus  der  Tabelle 
ausgeschlossen. 

Durch  meine  Versuche  scheint  es  mir  festgestellt,  dass 
das  Phenol  die  postmortale  Zersetzung  des  Glycogens  auf 
längere  Zeit  aufhebt,  die  oben  gestellte  Frage  muss  also  be- 
jahend beantwortet  werden.  Man  kann  sonach,  wie  ich 
glaube,  mit  Sicherheit  die  Umwandlung  des  Glycogens  in  den 
Muskeln  als  einen  Gährungsprocess  betrachten,  der  durch 
ein  Ferment  hervorgerufen  wird,  welches  wahrscheinlich 
beim  Absterben  des  Muskels  gebildet  wird.  I 
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Ich  möchte  noch  zufügen,  dass  in  allen  meinen  Ver- 
suchen, wo  der  Procentgehalt  an  Glycogen  gering  gefunden 
wurde,  der  Nackenstich  nicht  sofort  gelungen  war,  so  dass 
sich  heftige  Convulsionen  vor  dem  Tode  des  Thieres  ein- 
stellten, was  nach  den  Resultaten  von  Weiss  mit  einem 
Glycogenverlust  verbunden  sein  muss. 

Noch  eine  therapeutische  Vermuthung  über  das  Phe- 
nol auf  Grund  der  obigen  Versuche  sei  mir  gestattet. 

Im  Laufe  der  letzten  3  Jahre  wurde  von  mehreren 
Seiten  (Ebstein  u.  Anderen)  das  Phenol  zur  Behandlung 
des  diabetes  mellitus  vorgeschlagen ;  man  behauptet  sehr  gute 
Erfolge  bei  dieser  Krankheit  gesehen  zu  haben. 

Da  bei  genannter  Krankheit  es  sich  doch  aller  Wahr- 
scheinlichkeit nach  um  einen  gesteigerten  Verbrauch  des 
Glycogens  und  seine  Umwandlung  in  Zucker  handelt,  zufolge 
dessen  das  subjective  Hauptsymptom  beim  Diabetes  bestän- 
dige Mattigkeit  und  leichtes  Ermüden  der  betreffenden  Kran- 
ken ist,  so  scheint  es  mir  auf  Grund  meiner  Versuche,  dass 
die  Behandlung  des  Diabetes  mit  Phenol,  welches  ohne  Zwei- 
fel die  Zersetzung  des  Glycogens  zu  ersparen  vermag,  auch 
von  diesem  Standpunkte  sehr  zweckmässig  scheint, 

Strassburg  i.  E. 


Zur  Lehre  von  der  Wirkung  des  Mundspeichels  im  Magen. 

Von  Dr.  Beinhard  Ton  den  Telden. 


(Aus  dem  Labaratorinm  der  medlciDischen  Klinik  zu  StrasBbnrg  1.  E.) 
(Der  Bedaction  übergeben  am  22.  April}. 


Zahlreiche  Proben  von  Magensaft,  die  in  den  verschie- 
densten Stadien  der  Verdauung  mittelst  der  Pumpe  aus  dem 
gesunden  menschlichen  Magen  entnommen  wurden,  haben  ge- 
zeigt, dass  in  der  ersten  Zeit  der  Verdauung  —  wenn  auch 
der  Magensaft  bereits  stark  sauer  ist  —  freie  Salzsaure  sich 
in  demselben  durch  Fuchsin,  Methylanilinviolet  und  Tropäo- 
lin ')  nicht  nachweisen  lässt. 

Der  Zeitpunkt,  in  welchem  die  Salzsäure  zuerst  gefun- 
den werden  kann,  schwankt  bei  den  einzelnen  Individuen 
und  scheint,  bei  gemischter  Kost,  in  erster  Linie  abhängig 
von  der  Menge  der  eingeführten  Nahrung:  nach  dem  Früh- 
stück (Thee,  Brod  und  Fleisch)  dauerte  es  ®/4— 1  Stunde 
bis  die  Salzsäure  auftrat,  nach  einem  vollständigen  Mittag- 
essen 2  Stunden.  In  wiefern  auch  die  Qualität  der  Ingesta 
zeitliche  Differenzen  bedingt,  ist  mir  bis  jetzt  nicht  mög- 
lich anzugeben. 

Vielleicht  sind  also  die  von  Kretschy*)  aufgestellten 
Aciditätscurven  so  aufzufassen,  dass  hier  nicht  quantitative, 
sondern  vorwiegend  qualitative  Schwankungen  vorliegen. 

In  diesen  Magensäften  —  vorausgesetzt ,  dass  sie  nicht 
gar  zu  bald  nach  der  Mahlzeit  heraufgepumpt  waren  —  gab 
Jodjodkaliumlösung  stets  nur  eine  hellweingelbe  Färbung. 
An  diese  Beobachtung  knüpften  sich  nun  Untersuchungen 
über  die  Wirkungsfahigkeit  des  Speichels  im  Magensaft, 
welche  zu  folgenden  Resultaten  führten: 


*)  Gf.  deutsch.  Arch.  f.  KUn.  Med.  Bd.  XXUI.  p.  369. 
•)  Ebendaselbst  Bd.  XVin.  p.  527. 
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Setzt  man  zu  saurem  Magensaft  Kleister  und  frischen 
menschlichen  Speichel,  so  wird,  wenn  die  Acidität  des 
Magensaftes  nicht  durch  HCl  bedingt  war,  wässrige  Jod- 
jodkaliumlösung alsbald  nur  noch  eine  hellgelbe  Färbung 
zeigen;  nimmt  man  dagegen  HCl  haltigen  Magensaft,  so 
gibt  Jod  stets  Blaufärbung,  mag  man  noch  so  viel  Speichel 
zusetzen  und  die  Probe  noch  so  lange  im  Brütofen  stehen 
lassen. 

Aus  diesen  Befunden  glaube  ich  den  Schluss  ziehen  zu 
dürfen,  dass  2  Stadien  der  Verdauung  im  Magen  von  ein- 
ander getrennt  werden  müssen:  ein  erstes,  in  welchem  noch 
eine  Speichelwirkung  stattfinden  kann,  ein  zweites,  in  welchem 
das  Pepsin  allein  seine  Thätigkeit  entfaltet,  ein  Stadium  der 
Amylum-  und  eins  der  Eiweissverdauung.  Freilich  wird 
letztere  schon  beginnen,  sobald  nur  der  Magensaft  sauer  ist, 
aber  erst  bei  Anwesenheit  der  freien  Salzsäure  wird  sie  mit 
ganzer  Kraft  vor  sich  gehen.  Ausführlicheres,  besonders  in 
Bezug  auf  Pathologie  und  Therapie  werde  ich  demnächst 
veröflfentliehen. 


Ueber  die  chemischen  Wirkungen  der  Diffusion. 


Von  Dr.  Albrecht  Kossei  ^  Assistenten  am  physiol.  ehem.  Institut 

zu  Strassburg  i.  E. 


(Der  BedAction  übergeben  am  22.  April.) 

IL 

Aus  den  Erörterungen  und  Experimenten  im  ersten 
Theil  *)  dieser  Abhandlung  geht  hervor ,  dass  die  Diffusion 
.  der  wässerigen  Lösung  eines  Salzes  Aufschluss  darüber  geben 
kann ,  ob  das  Salz  in  dieser  Lösung  in  zersetztem  Zustand 
vorhanden  ist  oder  nicht.  Es  ist  der  Zweck  der  folgenden 
Experimente,  diese  Frage  auf  dem  Wege  des  Diffusions- 
versuchs für  die  Verbindungen  des  Natriums  mit  der  Phos- 
phorsäure zu  entscheiden.  —  Die  experimentelle  Behandlung 
derselben  Aufgabe  —  deren  physiologische  Bedeutung  man 
nicht  verkennen  kann,  —  ist  bereits  auf  thenuochemi- 
schem  Wege  versucht.  Graham,  Thomsen  und  Ber- 
thelot fanden,  dass  in  wässeriger  Lösung  bei  der  Vereini- 
gung von  1  Atom  Natrium  mit  1  Molekül  Na  H2  PO4  eine 
geringere  Menge  von  Wärme  entsteht,  als  bei  der  Vereinigung 
von  1  Atom  Natrium  mit  1  Molekül  Ha  PO4 ;  am  geringsten 
ist  die  Wärmentwicklung  bei  der  Vereinigung  von  1  Atom 
Natrium  mit  1  Molekül  NaaHPO*.  Berthelot  und  Lou- 
guinine^)  zeigten  ferner ,  dass  bei  der  Verdünnung  einer 
Lösung  von  Nas  PO4  eine  nicht  unbeträchtliche  Menge  Wärme 
gebunden  wird,  es  gelang  ihnen  jedoch  nicht,  diese  Absorption 
auch  bei  der  Verdünnung  einer  Lösung  von  NaaHPOi  zu 
beobachten. 


')  Diese  Zeitschrift.  Bd.  II,  S.  158. 

»)  Comptes  rendus  LXXXI,  1011  (1875). 
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Um  den  Einfluss  der  atmosphärischen  Kohlensäure  aus- 
zuschliessen ,  wurde  in  den  folgenden  Versuchen  der  ganze 
DifFusionsapparat  unter  eine  Glasglocke  gebracht,  welche 
einen  mit  Barytwasser  erfüllten  Teller  bedeckte.  An  der 
Glocke  war  eine  Einrichtung  getroffen ,  welche  gestattete, 
mittelst  Hebervorrichtung  die  Aussenflüssigkeit  zu  erneuern, 
ohne  die  Glocke  zu  lüften.  Das  zum  Versuch  benutzte 
Wasser  war  durch  Auskochen  von  Kohlensäure  befreit.  In 
den  erhaltenen  Flüssigkeiten  wurde  die  Phosphorsäure  mit- 
telst Uranlösung  titrirt.  Zur  Bestimmung  des  Natriums 
wurde  eine  gemessene  Quantität  der  Lösung  mit  einer  ge- 
messenen Menge  Barytwasser  versetzt,  der  phosphorsaure 
Baryt  abfiltrirt,  in  einer  gemessenen  Menge  des  Filtrates  der 
überschüssige  Baryt  durch  Schwefelsäure  ausgefällt,  der 
Niederschlag  ausgewaschen,  das  Filtrat  in  gewogener  Platin- 
schale eingedampft,  der  Rückstand  geglüht  und  als  NaaSO* 
gewogen. 

Das  zum  Versuch  benutzte  Nas  PO4  (durch  Lösen  von 
Naa  HPO4  in  Natronlauge  und  einmaliges  Umkrystallisiren  der 
ausgeschiedenen  ausgepressten  Krystalle  erhalten)  enthielt 
nach  der  Analyse  auf  1  Aequivalent  Phosphorsäure  3,08 
Aequiv.  Natrium,  die  Einwirkung  der  atmosphärischen  Kohlen- 
säure war  bei  der  Darstellung  möglichst  vermieden  worden. 
Das  NaaHPOi  enthielt  2,00  Aequiv.  Natrium  auf  1  Aequiv. 
Phosphorsäure. 

Die  folgenden  Tabellen  geben  die  Resultate  zweier  Ver- 
suche. Nach  Ablauf  der  in  der  ersten  Golonne  angegebenen 
Stundenzahlen  wurden  die  Aussenflüssigkeiten  erneuert.  Ihre 
Volumina  sowie  das  Volum  der  Innenflüssigkeit  am  Ende  des 
Versuchs  sind  aus  der  zweiten  Colonne  zu  ersehen. 
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Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor ,  dass  das  Naa  PO* 
in  wässeriger  Lösung  durch  DiflFusion  zersetzt  wird.  Für 
das  NaaHPO*  Hess  sich  eine  solche  Zersetzung  mit  Sicher- 
heit nicht  nachweisen.  Sämmtliche  Abweichungen  von  dem 
Aequivalentverhältniss  1  zu  2  liegen  den  Fehlergrenzen  sehr 
nahe,  wollte  man  aus  den  in  der  letzten  Innenflüssigkeit 
und  im  letzten  Diflfusat  gefundenen  Werthen  auf  eine  Zer- 
setzung schliessen,  so  müsste  man  annehmen,  dass  die  Zah- 
len für  das  Natrium  in  den  ersten  Dialysaten  zu  gering  ge- 
funden sind. 

Es  ist  aus  dem  ersten  Versuch  —  in  Uebereinstimmung 
mit  den  erwähnten  thermischen  Beobachtungen  —  der  Schluss 
zu  ziehn ,  dass  in  der  wässerigen  Lösung  von  Na«  PO*  die 
AflTmitäten  des  Natriums  theils  durch  Phosphorsäure,  theils 
durch  Wasser  gesättigt  werden. 

Mit  den  vorliegenden  Experimenten  gedenke  ich  meine 
Untersuchung  über  die  chemischen  Wirkungen  der  Diffusion 
abzubrechen  —  eine  unmi  ttelb  are  Anwendung  derselben 
auf  die  Vorgänge  innerhalb  der  Organismen  scheint  sich  aus 
ihnen  noch  nicht  zu  ergeben. 

Maly  hat  es  versucht  für  die  Entstehung  saurer  Secrete 
aus  dem  alkalischen  Blute  eine  Erklärung  zu  gewinnen,  indem 
er  die  Secretion  als  einen  Diffusionsvorgang,  die  Drüse  als 
einen  Dialysator  auflfasste.  Diese  Ansicht  steht  in  einem 
gewissen  Gegensatz  zu  den  herrschenden  Anschauungen 
über  die  cellulare  Natur  aller  Lebensvorgänge.  Sie  ist 
nicht  in  Einklang  zu  bringen  mit  den  Eigenschaften 
des  Protoplasmas.  Das  lebendige  Protoplasma  der  Drü- 
senzelle kann  nicht  als  eine  Membran  betrachtet  werden, 
die  sich  mit  einer  Flüssigkeit  von  der  einen  Seite  her  imbi- 
birt,  um  sie  nach  der  andern  Seite  hin  wieder  abzugeben.  Es 
darf  sogar  die  Widerstandsfähigkeit  gegen  die  Imbibition  in 
derselben  Weise  als  ein  Symptom  des  Lebens  vom  Protoplasma 
betrachtet  werden,  wie  die  Fähigkeit  sich  zu  bewegen.  Der 
pathologische  Anatom  erkennt  die  necrotischen  Stellen  im 
Darm  einer  Typhusleiche  daran,  dass  sie  mit  dem  Gallenfarb- 
stoflfimbibirt  sind:  das  Protoplasma  der  Pflanzenzelle,  welches 
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einen  gefärbten  Zellsaft  umschliesst,  ist  so  lange  ungefärbt,  als  es 
lebendig  ist.  Die  Färbung  ist  in  diesen  Fällen  ein  Zeichen 
der  Imbibition. 

Wenn  aber  das  Protoplasma  der  lebenden  Zelle  nicht 
fähig  ist ,  sich  mit  einer  Flüssigkeit  in  derselben  Weise  zu 
imbibiren,  wie  es  die  todten  Membranen  unserer  Dialysatoren 
thun,  wenn  es  an  der  lebenden  Zelle  noch  eine  Regulation 
dieses  Vorganges  giebt,  die  wir  an  der  Membran  unserer 
Diflfusionszelle  nicht  kennen,  dann  ist  durch  Malys  Erklärung 
nichts  gewonnen,  dann  ist  der  Begriff  „fein  gestimmter  Diffü- 
sionsvorgang ,"  der  von  Maly  statt  des  Begriffes  „elective 
Fähigkeit"  substituirt  wird,  ebenso  räthselhafl  wie  dieser.  — 


Entgegnung  von  W«  Odermatt« 

(Der  Redaction    zugegangen   am   17.    März.) 


In  seiner  Mittheilung  über  die  Bildung  des  Phenols  aus 
Ei  weiss  (diese  Zeitschrift  Bd.  1,  S.  63)  sagt  Herr  Baumann : 
cAm  reichlichsten  wurde  das  Phenol  stets  aus 
Flüssigkeiten  erhalten,  die  auch  sehr  viel  Indol 
enthielten.»  Ich  habe  auf  Grund  meiner  Bestimmungen, 
wo  ich  nach  lang  andauernder  Eiweissfäulniss  am  reichlich- 
sten Phenol  aus  solchen  Flüssigkeiten  erhielt,  in  denen  ver- 
hältnissmässig  nur  minimale  Mengen  Indol  waren  —  die 
obige  Angabe  als  unrichtig  bezeichnet.  Wenn  jetzt  Herr 
Baumann  angiebt  (diese  Zeitschrift  Bd.  3,  S.  155),  er  habe 
es  nicht  so  gemeint,  als  ob  immer  viel  Phenol  neben  viel 
Indol  gebildet  werden  müsste,  so  soll  Herr  Bau  mann  die 
Ursache  des  Missverständnisses  in  seiner  Ausdrucksweise 
selbst  suchen,  denn  der  oben  citirte  ursprüngliche  Satz  von 
£.  Baumann  ist  und  bleibt  falsch. 


Berichtigende  Bemerl(ung  zu  der  von  Musculus  und  von  Mering 
mitgetheilten  Arbeit:  ,,Ueber  die  Umwandlung  von  Stärke^'  etc. 

Von  J.  Seegen  in  Wien. 


In  dem  6.  Hefte  des  II.  Bandes  dieser  Zeitschrift  haben 
Musculus  und  von  Mering  eine  Arbeit  „lieber  die 
Umwandlung  von  Stärke  und  Glycogen  durch  Diastase,  Spei- 
chel, Pancreas-  und  Leberferment,  veröffentlicht.  Die  Ergeb- 
nisse dieser  Arbeit  sind  in  drei  Schlusssätzen  zusammen 
gefasst.  Der  2.  Satz  lautet:  „Nach  verschiedener  Ernährung 
giebt  es  nur  e  i  n  Glycogen."  Durch  diesen  auf  Beobachtung 
gestützten  und  vollkommen  berechtigten  Schlusssatz,  der  hier 
als  Novum  mitgetheilt  wird,  soll  meine  Hypothese  „dass  es 
je  nach  der  Nahrung  verschiedene  Modificationen  von  Glyco- 
gen gebe,"  zurückgewiesen  werden. 

Ich  habe  einfach  zu  bemerken,  dass  ich 
meine  Hypothese  bereits  früher  durch  das  Er- 
gebniss  meiner  eigenen  Untersuchungen  wider- 
legt und   diese  Widerlegung  veröffentlicht   habe. 

Ich  hatte  in  meinem  Buche  über  Diabetes  mellitus  bei 
Darstellung  der  beiden  Formen,  in  welcher  diese  Krankheit 
zur  Erscheinung  kommt,  geäussert ,  „es  wäre  denkbar,"  dass 
das  Glycogen  je  nach  dem  es  aus  Kohlenhydraten  oder  durch 
Abspaltung  aus  Eiweisskörpern  entstehe,  trotz  gleicher  chemi- 
scher Zusammensetzung  in  manchen  Eigenschaften  verschieden 
sei,  und  vielleicht  auch  gegenüber  jenen  Fermenten,  welche 
seine  Umwandlung  in  Zucker  bewirken,  eine  verschiedene 
Resistenz  besitze.  Es  ist  dies  nur  eine  hypotetische  Anschau- 
ung, so  äusserte  ich  und  fügte  hinzu:  „Ein  genaues  Studium 
der  bei  verschiedenen  Ernährungsweisen  gewonnenen  Glycogene 
wäre  für  die  Entscheidung  dieser  Frage  unerlässlich."  Im 
Jahre  1876  begann  ich  dieses  Studium  mit  Glycogen,  welches 
ich  aus  Lebern  von  Hunden  gewonnen  hatte,  die  ausschliess- 
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lieh  entweder  mit  Brod  und  KartofFeln  oder  mit  Fleisch  gefüt- 
tert waren.  Diese  Versuche  führten  zu  der  Entdeckung,  dass 
nicht  das  gesammte  Glycogen  in  Zucker  umgewandelt  wurde, 
und  im  weitern  Verlaufe  zu  der  Beobachtung,  dass  der  durch 
Fermente  gebildete  Zucker  kein  Traubenzucker  sei.  Ich  habe 
das  erstgenannte  Resultat  meiner  Versuche  nach  Darle- 
gung des  Zweckes  dieser  Versuche  inNr.  48des  Cen- 
tralblattes  f.  d.  med.  Wissenschaften  1876  mitgetheilt,  und 
habe  dort  ausdrücklich  erklärt:  „Alle  meine  Versuche 
ergaben  dasselbe  Resultat**.  Es  war  also  damit  die 
Hypothese,  dass  die  bei  verschiedenen  Ernährungen  gewonne- 
nen Glycogene  sich  gegen  Fermente  verschieden  verhielten, 
von  mir  widerlegt. 

von  Mering  hatte  im  Jahre  1877  in  Pflüger's 
Archiv  Bd.  XIV.  eine  Reihe  interessanter  Versuche  über 
Glycogenbildung  mitgetheilt.  Zum  Schlüsse  seiner  Arbeit 
bemerkte  er  cursorisch,  er  habe  das  Verhalten  des  Glycogens, 
welches  bei  verschiedener  Ernährung  gewonnen  würde,  ge- 
prüft und  gefunden  :  „Speichel ,  Pancreas ,  Lebersaft ,  Blut, 
Diastase  und  verdünnte  Säuren  verwandeln  jedes  Glycogen 
gleich  rasch  in  Traubenzucker.**  von  Mering  weiss  nach 
seinen  neuen  Untersuchungen,  dass  seine  damaligen  Beob- 
achtung irrig  waren,  und  es  ist  auffallend,  dass  er  auf  die- 
selben zurückkömmt  und  durch  dieselben  meine  Hypothesen 
zurückgewiesen  haben  will.  Selbst  wenn  jene  Beobachtung 
nicht  später  durch  von  Mering  und  Musculus  selbst 
widerlegt  worden  wäre,  hätte  es  doch  keinen  Zweck  gehabt 
mit  Hülfe  derselben  „die  Seegen 'sehe  Hypothese  zurückzu- 
weisen** da  dies  bereits  besorgt  war. 

In  Nr.  2  der  Wiener  medizinischen  Wochenschrift  1878, 
in  welchem  ich  einige  meiner  Versuche  dem  ärztlichen 
Publikum  miltheilte  kam  ich  auf  jene  Hypothese,  die  in  dem 
für  praktische  Aerzte  geschriebenen  Buche  enthalten  war, 
zurück  und  erklärte,  dass  das  Experiment  die  Hinfälligkeit 
dieser  Hypothese  erwiesen  habe  mit  folgenden  Worten: 
„diese  zwei  Glycogenarten  (vom  Fleisch-  und  vom  Brod- 
hunde) wurden  mit  Speichel  und  mit  Pancreasextract  geprüft 
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und  es  stellte  sich  heraus,  dass  sich  diesen  zwei  Fermenten 
gegenüber  beide  Glycogenarten  gleich  verhielten. 

Ich  kann  nur  annehmen,  dass  Musculus  und  v.  Me- 
ring  meine  Publikation  übersehen  haben,  sie  hätten  es  sonst 
gewiss  unterlassen,  die  bereits  früher  von  mir  veröffentlichte 
Thatsache,  dass  es  Fermenten  gegenüber  nur  ein  Glycogen 
gebe,  als  Schlussergebniss  ihrer  Untersuchungen  besonders 
hervorzuheben,  und  von  Mering  würde  sich  auch  nicht 
wieder  veranlasst  gefunden  haben,  eine  Hypothese  zurückzu- 
weisen, die  durch  meine  Bemühung  todt  und  b^raben  war. 
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Ueber  das  Secret  der  Talgdrüsen  der  VVget  und 
sein  Verhältniss  zu  den  fetthaltigen  Hautsecreten  der  Säugethiere, 

insbesondere  der  Milch. 

Von  D.  de  Jonge  aus  Köln. 


Einleitung. 

Durch  einige  Milchuntersuchungen,  die  ich  im  Labora- 
torium des  Herrn  Professor  Hoppe-Seyler  ausführte,  wurde 
ich  veranlasst,  dieses  in  mancher  Beziehung  räthselhaft  isolirt 
dastehende  Secret  mit  anderen  verwandten  zu  vergleichen. 
Die  Milchdrüse  erscheint  vom  histiologischen  Standpunkt  als 
ein  Aggregat  zahlreicher  vergrösserter  Talgdrüsen  und  auch 
die  chemische  Beschaffenheit  von  Milch  und  Sebum  zeigt 
viele  Aehnlichkeit.  Fette  und  ein  caseünartiger  Eiweisskörper 
sind  als  wesentliche  Bestandtheile  in  beiden  nachgewiesen. 
Eine  genaue  quantitative  Untersuchung  des  normalen 
Hauttalges  ist  mit  den  jetzigen  Untersuchungsmethoden  bei 
der  geringen  Menge  des  Secretes  nicht  wohl  möglich. 

Eine  einzige  einigermassen  brauchbare  Analyse  wurde 
von  C.  Schmidt  angefertigt  und  von  A.  Vogel*)  1869 
veröffentlicht,  dabei  aber  betont,  dass  es  sich  hier  keines- 
wegs um  ein  normales  Secret  handle;  zugleich  wies  Vogel 
die  Werthlosigkeit  älterer  Analysen  nach.  Aber  auch  der 
von  Vogel  gemachte  Vorschlag,  an  einigen  hundert  gesun- 
den Menschen  die  normalen  Talgdrüsen  auf  dem  Nasenrücken 
und  den  Nasenflügeln  auszudrücken  und  das  Secret  mühsam 
bis  mindestens  auf  V«  grm.  Gewicht  zu  sammeln,  dürfte, 
wenn  überhaupt  ausführbar,  keineswegs  hinreichend  genaue 
Resultate  geben,  da  die  zu  untersuchende  Substanz  noth- 
wendig  durch  Schweiss  und  Epidermisabfalle  stark  verun- 
reinigt würde. 


')  Deutsches  Archiv  fOr  klin.  Medicin,  Bd.  V,  p.  522  ff. 
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Um  so  berechtigter  dürfte  es  daher  scheinen,  ein  weit 
reichlicher  vorhandenes,  analoges  Secret  zu  untersuchen,  das 
der  Glandula  uropygii  (Bürzeldrüse)  der  einheimischen  Was- 
servögel. Ich  war  mir  dabei  wohl  bewusst,  nicht  das  der 
Milch  und  dem  Sebum  vom  zoologischen  Standpunkt  aus 
nächst  verwandte  Secret  zu  untersuchen.  Als  solches  muss 
wohl  das  Secret  gewisser  Hautdrüsen  der  Batrachier  ange- 
sehen werden,  wie  denn  die  Milchdrüse  der  Monotremata 
nach  ihrer  ersten  Untersuchung  durch  Meckel  den  Haut- 
foUikeln  des  Salamanders  ähnlicher  belünden  wurde,  als  der 
Mamma  der  übrigen  Säugethiere.  *)  Dass  man  aber  die  Glan- 
dula uropygii  als  ein  Analogon  der  Fettdrüsen  der  Säuge- 
thiere nicht  allein  vom  physiologischen,  sondern  auch  in 
mancher  Beziehung  vom  histiologischen  und  ontologischen 
Standpunkt  betrachten  kann,  hat  Robby  Kossmann  in 
seiner  schönen  und  ausführlichen  Arbeit :  Ueber  die  Talg- 
drüsen der  Vögel*),  der  einzigen  die  den  histiologischen 
Bau  dieses  merkwürdigen  Organs  genau  betrachtet,  deutlich 
nachgewiesen. 

Ich  hielt  mich  um  so  mehr  zu  der  nachfolgenden  Un- 
tersuchung berechtigt,  als  dieses  Secret  für  den  Vogel  fast 
ebenso  charakteristisch  ist,  als  Milch  und  Sebum  für  das 
Säugethier.  Zwar  fehlt  die  Glandula  uropygii  manchen  Vö- 
geln, z.  B.  der  Trappe,  vielen  Papageien,  mehreren  Tauben 
und  allen  Gursores^),  eine  Thatsache,  die  übrigens  nach 
Leydig's  Beobachtung  bei  den  Säugethieren  ihr  Analogon 
in  dem  Fehlen  der  Talgdrüsen  beim  Faulthiere*)  findet; 
dagegen  ist  die  Glandula  uropygii  für  viele,  namentlich  für 
Wasservögel  von  der  grössten  Wichtigkeit  und  nach  den  Er- 
fahrungen der  hervorragendsten  Vogelzüchter  hängt  vielfach 
Gesundheit,  ja  Leben  der  Vögel  von  der  richtigen  Functioni- 


')  Owen:    Comparative  Anatomy,  Vol.  III,  p.  762. 

')  Zeitschr.   f.  wissenschafll.   Zoologie,  Bd.  XXI   (1871)  p.  568  ff. 

•)  Nitzsch:  System  d.  Pterylographie,  Halle  1840,  Kap.  8  von 
der  Bürzeldrüse,  p.  55,  und  R.  Kossmann,  1.  c.  p.  577. 

*)  Leydig:  Ueber  die  äusseren  Bedeckungen  der  Säugethiere. 
Arch.  f.  Anatomie  und  Physiologie  1859,  p.  730. 
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rung  dieses  Organs  ab;  so  glaubt  Brehm*)  die  Thatsache, 
dass  der  Wasserstaar  (Ginchis  aquaticus)  in  der  Gefangen- 
schaft bald  zu  Grunde  geht  auf  eine  zu  schwache  Secretion 
der  Bürzeldrüse  unter  diesen  Lebensverhältnissen  zurück- 
führen zu  müssen.  Dass  eine  Verstopfung  des  Ausführungs- 
ganges der  Bürzeldrüse  leicht  die  Gesundheit  der  Vögel  ge- 
fährden kann,  dürfte  wohl  jedem  Liebhaber  von  Ganarien- 
vögeln bekannt  sein. 

Zeit  und  Ort  waren  für  die  Untersuchung  sehr  gün- 
stig, da  in  Strassburg  einestheils  eine  sehr  grosse  Menge 
kurz  vorher  getödteter  Gänse  im  Februar  und  März  zum 
Verkauf  gelangt,  anderentheils  gerade  um  diese  Zeit,  wie 
R.  Ko  SS  mann*)  für  die  Ente  beobachtete,  die  Drüse  ausser- 
gew^öhnUch  stark  entwickelt  ist.  Auf  diese  Weise  war  es 
möglich,  im  Laufe  eines  Monats  ca.  75  grm.  Secret  von 
Gänsen  zu  untersuchen;  eine  Gans  lieferte  durchschnittlich 
2.4  grm.  Secret.  Da,  wie  bekannt,  bei  Strassburg  die  Gänse 
vielfach  mit  Amylaceen  längere  Zeit  gefüttert  werden,  um 
eine  sehr  fettreiche,  abnorm  grosse  Leber  zu  bilden,  so  lag 
die  Vermuthung  nahe,  dass  auch  die  Bürzeldrüse  und  ihr 
Secret  eine  abnorme  Beschaffenheit  erhalten  würde,  die  noch 
vielleicht  durch  die  unnatürliche  Lebensweise  fern  von  Was- 
ser und  ohne  Gebrauch  der  Flügel  gefördert  werden  könne. 
Desshalb  wurde  nicht  versäumt,  auch  eine  kleine  Menge  (ca. 
10  grm.)  Secret  kurz  vorher  geschossener  wilder  Enten  zu 
untersuchen,  welches  wohl  ohne  Bedenken  als  normal  zu 
betrachten  ist.  Eine  wilde  Ente  lieferte  durchschnittlich  0,8 
grm.  Secret. 

Qualitative   Untersuchung   des  Secrets. 

Das  Aussehen  des  Secretes  beider  Thiere  war  vollstän- 
dig gleich;  in  den  oberflächlichen  Theilen  (im  Ausführungs- 
gange) der  Drüse  war  stets  ein  zäheres  dunkelgelb  gefärbtes 
Secret  von  fast  lehmiger  Consistenz,  während  sie  in  ihren 
tiefer  gelegenen  Theilen  ein  leichtflüssigeres,  heller  geerbtes 
barg.     Dies  war  bei   einer  Temperatur  von  0*^  sehr  dickflüs- 

')  Brehm,  Illustrirtes  Thierleben,  Bd.  IV.  p.  822." 
•)  Loc.  cit.,  p.  575. 
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sig,  bei  10®  hingegen  schon  leichtflüssiger,  so  dass  es  ohne 
grosse  Mühe  aus  einem  Gefäss  in  ein  anderes  übertragen 
werden  konnte.  Es  zeigte  stets  saure  Reaction  und  verbrei- 
tete einen  sehr  schwachen  Geruch  nach  Gänseschmalz,  der, 
wenn  es  längere  Zeit  in  einem  lufthaltigen,  geschlossenen 
Räume  stand,  intensiver  und  zuweilen  ranzig  wurde. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  ist  bereits  von  R. 
Kossmann*)  ausgeführt  worden.  Er  fand,  dass  in  der  obi- 
gen Flüssigkeit  des  frisch  entnommenen  Secretes  Reste  von 
Drüsenepithelzellen  schwammen,  die  er  durch  Zusatz  von 
Aether  zu  isoliren  vermochte;  weder  durch  Essigsäure  noch 
durch  Kreosot  vermochte  er  in  diesen  Zelltrümmern  Kerne 
sichtbar  zu  machen.  Aus  diesen  und  anderen  Beobachtun- 
gen zieht  er  den  Schluss,  dass  das  Secret  keineswegs  aus 
einem  blossen  Filtrat,  sondern  aus  den  veränderten  und  zer- 
fallenen Zellen  selbst  besteht;  die  Kerne  scheinen  ihm  wäh- 
rend der  Deformation  der  Zellen  und  auf  dem  Wege  nach 
aussen  allmählich  zu  Grunde  zu  gehen. 

Zur  qualitativen  Untersuchung  wurden  ca.  10  grm. 
Secret  mit  300  Cc.  Wasser  versetzt;  hierbei  blieb  trotz  län- 
geren Schütteins  ein  beträchtlicher  Theil  ungelöst,  der  sich 
nach  einiger  Zeit  an  der  Oberfläche  abschied.  Die  wässerige 
Lösung  war  trübe  und  schwach  gelb  gefärbt.  Die  so  erhal- 
tene Substanz  wurde  wiederholt  mit  grösseren  Mengen  Aether 
extrahirt,  um  die  darin  löslichen  Stoffe  möglichst  vollständig 
zu  erhalten.  Da  sich  zwischen  Wasser  und  Aether  immer 
eine  grössere  Mittelschicht  bildete,  so  war  das  Verfahren 
höchst  langwierig  und  führte  doch  nicht  vollständig  zum 
Ziele.  Bei  der  zweiten  Untersuchung  wurde  daher  der  Was- 
serextract  filtrirt  und  hierauf  Filter  und  Niederschlag  wieder- 
holt mit  Aether  geschüttelt. 

Der  wässerige  Extract  zeigte  ebenfalls  saure  Reaction; 
es  lief  beim  Filtriren  klar  durch,  bei  längerem  Stehen  an  der 
Luft  trübte  es  sich  jedoch ;  wurde  Kohlensäure  durchgeleitet, 
so  bildeten  sich  Flocken,  die  sich  bald  senkten.  Sie  waren 
unlöslich  in  T^oiger  Chlornatriumlösung,  so  dass  sie  nicht  für 

')  Loc,  eil.,  p.  353  f. 
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Globuline  zu  halten  sind,  lösten  sich  dagegen  in  kohlensau- 
rem Natron  und  verdünnter  Salzsäure-Reaktionen,  die  dem 
Gas  ein  entsprechen.  Die  von  diesem  Caseinniederschlag 
filtrirte  Lösung  gab  mit  verdünnter  Essigsäure  keinen  Nieder- 
schlag, wohl  hingegen  mit  Essigsäure  und  Ferrocyankalium ; 
beim  Kochen  schied  sich  ein  voluminöser,  flockiger  Nieder- 
schlag aus,  der  die  Proteinreactionen  zeigte  und  nach  seinem 
Verhalten  für  ein  Albumin  zu  halten  ist.  Ob  hier  Serum- 
albumin oder  Eieralbumin  vorlag,  konnte  bei  der  sehr  ge- 
ringen Menge  des  Niederschlages  nicht  unterschieden  werden, 
so  interessant  es  auch  gewesen  wäre,  das  Eieralbumin  auch 
in  einem  zweiten  Secret  des  Vogelorganismus  nachzuweisen. 
Weder  die  spec.  Drehung,  noch  der  Grad  der  Löslichkeit  in 
concentrirter  Salzsäiu-e,  die  einzigen  Unterscheidungen,  die 
für  diese  Albumine  zur  Zeit  existiren,  konnten  constatirt 
werden. 

In  dem  von  Eiweissstofifen  befreiten  wässerigen  Extracte 
wurde  Kupferoxyd  nie  reducirt,  so  dass  die  Abwesenheit 
von  Zucker  nachgewiesen  ist.  Auch  der  wässerige  Aus- 
zug der  einem  lebenden  Huhne  entnommenen  Bürzeldrüse, 
die  übrigens  bei  diesem  Thiere  sehr  klein  ist,  reagirte  nicht 
auf  Zucker.  Beim  Erhitzen  des  Wasserextractes  bis  zum 
Sieden  wurde  neben  der  Abscheidung  von  Albuminflocken 
das  Auftreten  von  Fettaugen  und  Geruch  nach  fetten  Säuren 
beobachtet;  berücksichtigt  man  die  saure  Reaction  des  Ex- 
tractes,  so  ist  das  Vorkommen  von  freien  fetten  Säuren 
wohl  als  wahrscheinlich  anzunehmen. 

Von  anorganischen  Substanzen  wurde  im  wässerigen 
Auszug  nur  Chlor,  Kalium  und  Natrium  nachgewiesen. 

Hierauf  wurde  der  in  Wasser  unlösliche  Theil  des  Se- 
cretes  untersucht,  er  zeigte  intensiv  die  Eiweissreactionen, 
doch  löste  er  sich  weder  in  Ghlornatriumlösung  noch  in  ver- 
dünnter Salzsäure  oder  Sodalösung.  Wurde  er  mit  starker 
Salzsäure  behandelt,  so  lief  ein  trübes  Filtrat  ab.  Auch  ge- 
lang es  einen  grossen  Theil  der  Substanz  in  frisch  bereiteter 
Verdauungsflüssigkeit  zu  lösen;  das  Filtrat  zeigte  die  gewöhn- 
lichen Peptonreactionen.    Es   bleibt  nun  unentschieden,   ob 
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es  sich  hier  um  einen  dritten  Eiweisskörper  handelt,  oder 
ob  sämmtliches  in  Wasser  nicht  gelöste  Eiweiss  Gasein  ist. 
Berücksichtigt  man,  dass  es  zweifelhaft  ist,  ob  in  der  Milch 
das  Casein  gelöst  oder  emulsionirt  ist,  dass  das  gefällte  Ga- 
sein der  Milch,  sobald  es  nur  kurze  Zeit  gestanden,  dieselbe 
Indifferenz  wie  der  vorliegende  Eiweisskörper  gegen  die  er- 
wähnten Reagentien  zeigt,  so  kann  man  der  letzteren  An- 
schauung eine  gewisse  Berechtigung  nicht  versagen. 

Um  auf  phosphorhaltige,  organische  Substanz  zu  prüfen, 
wurde  der  in  Wasser  und  Aether  unlösliche  Theil  des  Se- 
cretes  mehrere  Male  mit  starker  Salzsäure  zur  Entfernung 
von  möglicher  Weise  vorhandenen  Phosphaten  extrahirt. 
Nachdem  die  so  erhaltene  Substanz  mit  Salpeter  geglüht 
worden,  ergab  molybdänsaures  Ammoniak  einen  beträcht- 
lichen Phosphorgehalt.  Da  nun  auch  in  der  Verdauungs- 
flüssigkeit selbst  nach  längerer  Zeit  ein  beträchtlicher  Theil 
ungelöst  blieb,  so  kann  man  auf  das  Vorkommen  einer  dem 
Nu  dein  ähnlichen  Substanz  schliessen,  ein  Körper,  der  sich 
desshalb  schon  vermuthen  liess,  weil  das  Secret  zerfallene 
Kerne  von  Epithelzellen  enthält. 

In  der  Asche  des  unlöslichen  Theils  wurde  Calcium 
und  Magnesium  nachgewiesen;  auf  Phosphorsäure,  Schwe- 
felsäure, Kohlensäure  wurde  nicht  geprüft,  da  sie  sich  noth- 
wendig  aus  den  organischen  Substanzen  beim  Verbrennen 
bilden  müssen  imd  ihr  Nachweis  keinen  Schluss  auf  ihr 
Vorkommen  in  anorganischen  Verbindungen  gestattet. 

Nachdem  so  die  wichtigsten  Bestandtheile  des  Wasser- 
extractes  und  des  unlöslichen  Theiles  constatirt,  wurde  bei 
allen  weiteren  Untersuchungen,  wo  es  vorzüglich  auf  den 
Aetherextract  und  auf  quantitative  Bestimmungen  ankam, 
in  folgender  Weise  verfahren:  Das  Secret  wurde  drei-  bis 
viermal  mit  grösseren  Mengen  Aether  versetzt,  dieser,  soweit 
es  möglich  war,  abgegossen,  der  Rest  filtrirt  und  der  Nieder- 
schlag auf  dem  Filter  längere  Zeit  mit  heissem,  absolutem 
Alkohol  und  hierauf  mit  heissem  Wasser  gewaschen.  Der 
jetzt  noch  auf  dem  Filter  zurückbleibende  Niederschlag  wurde 
bei  HO®  getrocknet  und  gewogen. 
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In  dem  Alkoholextract  wurde,  nachdem  er  auf  schwach 
geheiztem  Wasserbade  zur  Trockene  eingedampft  und  in 
Wasser  gelöst  worden,  mittelst  Musculus'schem  Fermente 
auf  HarnstofiF  geprüft,  aber  mit  negativem  Resultate.  Beim 
Zusatz  des  Wassers  quollen  einzelne  Theile  des  Extractes 
gallertig  auf  und  lösten  sich  unter  Schaumbildung,  zeigten 
also  das  Verhalten  von  Seifen,  und  zvv^ar  müssen  es,  da  sich 
in  der  Asche  des  Alkoholextractes  nur  Kalium  und  Natrium 
nachweisen  liess,  ausschliesslich  Seifen  der  Alkalien  sein. 

Der  Aetherextract  wurde  abdestillirt  und  abgedunstet, 
hierauf  mit  wasser-  und  alkoholfreiem  Aether  behandelt,  fil- 
trirt,  der  Niederschlag  zu  dem  ersten  Niederschlag  hinzuge- 
fügt und  wie  dieser  behandelt,  die  ätherische  Lösung  abge- 
dunstett  gewogen  und  genau  nach  der  von  Hoppe-Seyler*) 
angegebenen  Methode  behandelt.  Nachdem  sie  drei  bis  vier 
Stunden  mit  alkoholischer  Kalilauge  gekocht,  der  Alkohol 
abgedunstet  worden,  wurde  sie  mit  Wasser  versetzt.  Trotz 
längeren  Erwärmens  und  Schütteins  blieb  ein  beträchtlicher 
Theil  ungelöst  und  schwamm  auf  der  Oberfläche.  Hierauf 
wurden  stets  mehrere  grosse  Portionen  Aether  hinzugefügt, 
da  auch  hier  sich  wieder  die  leidige  Mittelschicht  einstellte. 
Die  Aetherextracte  wurden  abdestillirt,  wobei  stets  ein  sehr 
grosser  krystallinischer  Rückstand  blieb;  ich  hielt  ihn  wesent- 
lich für  in  den  Aether  übergegangene  Seifen  und  suchte 
diese  durch  mehrfache  Extraction  mit  absolutem  Aether  zu 
entfernen.  Es  blieb  auch  ein  kleiner  Theil  im  Aether  unge- 
löst, er  wurde  zu  der  wässerigen  Lösung  der  Seifen  wieder 
hinzugefügt;  doch  bei  weitem  der  grösste  Theil  ging  in  den 
absoluten  Aether  über.  Beim  Verdunsten  des  Aethers  kry- 
stallisirte  er,  doch  zeigte  er  nicht  die  charakteristischen, 
seidenglänzenden  Nadeln  des  Cholesterins.  Mit  concentrirter 
Schwefelsäure  in  der  Chloroformlösung  versetzt  entstand 
nicht  die  prachtvolle,  rothe  Färbung,  sondern  eine  trübe 
mehr  braun  als  roth  aussehende,  die  vielleicht  durch  einen 
geringen   Gehalt  an    Cholesterin  hervorgerufen  sein  mochte, 

')  Hoppe-Seyler,  Handbuch  der  phys.-chem.   Analyse,  4.  Aufl. 
p.  374  flf. 
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aber  entschieden  auf  einen  grossen  Gehalt  an  einer  anderen 
Substanz  hinwiess.  Die  Substanz  wurde  in  heissem  Alkohol 
gelöst,  aus  dem  sie  beim  Erkalten  auskrystallisirte ;  weder 
zeigten  sich  die  für  das  Cholesterin  charakteristischen  rhom- 
bischen Tafeln,  noch  eine  durchscheinende  Gallerte,  wie  sie 
dem  von  E.  Schnitze*)  aus  dem  Wollfette  dargestellten 
IsoCholesterin  entsprechen  würde.  Die  Möglichkeit,  dass  der 
krystallisirte  Körper  ein  wegen  nicht  hinreichend  langen 
Kochens  mit  alkoholischer  Kalilauge  unverseiftes  Fett  sei, 
wurde  dadurch,  dass  die  Substanz  beim  Schmelzen  auf  dem 
Papiere  einen  Fettfleck  zurückliess,  wahrscheinlicher;  ande- 
rerseits war  es  sehr  unwahrscheinlich,  dass  bei  vier  verschie- 
denen Untersuchungen  nicht  hinreichend  lange  mit  Kalilauge 
gekocht  worden  sei.  Es  wurde  nunmehr  noch  6  Stunden 
mit  einer  grossen  Menge  alkoholischer  Kalilauge  gekocht, 
immer  aber  schied  sich  nach  Zusatz  von  Wasser  derselbe 
Körper  an  der  Oberfläche  ab,  so  dass  in  ihm  ohne  Zweifel 
eine  unverseifbare,  in  ihren  Löslichkeitsverhältnissen 
dem  Cholesterin  ähnliche,  aber  mit  ihm  durchaus  nicht  iden- 
tische Substanz  vorlag,  auf  deren  Untersuchung  weiter  unten 
näher  eingegangen  wird. 

Die  in  wässeriger  Lösung  befindlichen,  an  Kali  gebun- 
denen fetten  Säuren  wurden  durch  Schwefelsäure  abgeschie- 
den und  dann  auf  verschiedene  Weise  behandelt.  Bei  der 
ersten  Analyse  wurden  sie  in  Aether  gelöst,  die  ätherische 
von  der  wässerigen  Lösung  durch  den  Scheidetrichter  ge- 
trennt, mit  Barytwasser  längere  Zeit  geschüttelt,  Kohlensäure 
bis  zur  neutralen  Reaction  durchgeleitet,  bis  zum  Sieden  er- 
hitzt und  heiss  filtrirt.  Im  Filtrat  waren  die  Barytseifen  der 
Säuren  bis  zur  Caprinsäure,  auf  dem  Filter  die  Barytseifen 
der  höheren  Fettsäuren  neben  überschüssigem  ßariumcar- 
bonat.  Die  Barytsalze  dieser  letzteren  wurden  hierauf  in  die 
Bleisalze  übergeführt,  die  Oelsäure  durch  die  Löslichkeit 
ihres  Pflasters  in  Aether  nachgewiesen.  Ihr  Bleisalz  wurde 
wieder  in's  Barytsalz  umgewandelt  und  ein  Barytgehalt  von 

')  E.  Schultze;  Berichte  der  deutsch,  ehem.  Gesellschaft,  1873, 
p.  252,  f, 


2d3 

21,79%  statt  19,62%  gefunden.  Da  eine  hinreichende  Menge 
(0,518  grm.)  zur  Bestimmung  vorhanden  war,  so  kann  dieser 
Mehrgehalt  nicht  auf  Fehler  in  der  Analyse  zurückgeführt 
werden,  sondern  auf  Verunreinigungen  des  oelsauren  Bleies 
durch  Bleisalze  niederer  Fettsäuren,  über  deren  Löslichkeit 
in  Aether  in  der  mir  zugänglichen  Litteratur  nichts  ange- 
geben war.  Aus  den  in  Aether  unlöslichen  Pflastern  wurden 
die  freien  Säuren  dargestellt,  in  Aether  gelöst  und  der 
Schmelzpunkt  der  beim  Abdunsten  des  Aethers  zurückblei- 
benden Masse  bestimmt;  sie  begann  bereits  bei  32^  zu 
schmelzen,  alle  Theilchen  waren  indess  erst  bei  60®  geschmol- 
zen. So  war  es  nicht  möglich,  die  Mengenverhältnisse  der 
Stearin-  und  Palmitinsäure  zu  bestimmen ;  dagegen  lässt  das 
bereits  bei  niederer  Temperatur  beginnende  Schmelzen  auf 
das  Vorkommen  von  Fettsäuren  mit  geringerem  Kohlenstoff- 
gehalt (Laurostearin-  und  Myristinsäure?)  schliessen. 

Bei  den  folgenden  Analysen  wurden  die  niederen  Fett- 
säuren abdestillirt,  ihr  Vorhandensein  durch  den  Geruch  und 
die  Fettaugen  auf  dem  wässerigen  Destillat  erkannt,  dies 
sofort  mit  Barytwasser  versetzt,  bis  zum  Verschwinden  der 
Fettaugen  gerührt,  mit  Kohlensäure  neutralisirt,  das  gebil- 
dete Bariumcarbonat  heiss  abfiltrirt,  das  Filtrat  bis  fast  zur 
Trockne  eingedampft;  die  hier  beim  Erkalten  entstehenden 
Ausscheidungen  waren  nicht  krystallisirt ;  wegen  ihres  gerin- 
gen Gesammtgewichtes  wurde  ihr  Bariuragehalt  auf  einmal 
bestimmt,  bei  der  ersten  Untersuchung  wurde  29,2%  Ba, 
bei  der  zweiten  30,9®/o,  bei  der  dritten  29,85%  gefunden, 
Werthe,  die  auf  einen  Gehalt  an  Gaprin-  und  Gaprylsäure 
deuten  würden;  da  aber  bei  der  ersten  Bestimmung  nur 
0,028  grm.  Substanz,  bei  der  zweiten  nur  0,130  grm.,  bei 
der  dritten  0,1655  grm.  zur  Verfügung  war,  so  haben  diese 
Resultate  wenig  Werth,  zumal  da  sie  durch  geringe  Beimi- 
schungen der  höheren  Fettsäuren  beeinflusst  werden  konn- 
ten, die,  wie  bekannt,  in  Spuren  immer  in's  Destillat  über- 
gehen. Bei  der  vierten  Analyse  handelte  es  sich  um  das 
Secret  wilder  Enten;  hier  waren  die  niederen  Fettsäuren 
viel  reichlicher  vertreten,  sie  lieferten  0,35   grm.  Barytsalze 
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mit  33,6%  Ba;  dies  würde  wesentlich  auf  Gapryl-  und  Ga- 
pronsäure hindeuten.  Als  sicher  constatirt  betrachten  lässt 
sich  nur  das  Vorkommen  einer  geringen  Menge  niederer 
fetten  Säuren,  neben  einem  beträchtlichen  Gehalt  an 
höheren. 

Der  wässerige,  von  den  Fettsäuren  befreite  Rückstand, 
der  neben  freier  Schwefelsäure*  schwefelsaures  Kali  enthielt, 
wurde  mit  kohlensaurem  Natron  neutralisirt,  von  den  aus- 
krystallisirten  Sulfaten  abgegossen  und  in  ihm  mittelst  molyb- 
dänsaurem Ammoniak  Phosphorsäure  nachgewiesen,  die  auf 
Lecithin  schliessen  lässt 

Die  Resultate  der  qualitativen  Untersuchung  zusammen- 
fassend ergaben  sich^)  als  sicher  nachgewiesene  Be- 
standtheile  des  Secretes:  Gasein,  Albumin,  ein  phosphor- 
haltiger  in  Wasser,  Alkohol  und  Aether  unlöslicher  Körper 
(Nuclein)  ein  phosphorhaltiger  in  Aether  löslicher  verseifba- 
rer Körper  (Lecithin),  Fette  mit  niederen  und  höheren  fetten 
Säuren,  ein.  näher  zu  untersuchender  nicht  verseifbarer  Kör- 
per, von  anorganischen  Substanzen,  Kalium,  Natrium,  Gal- 
cium,  Magnesium  und  Ghlor;  als  wahrscheinliche  Be- 
standtheile:  freie  Fettsäuren,  sowie  Spuren  von  Natrium- 
und  Kaliumseifen;  als  nicht  vorhanden:  Zucker  und 
Harnstoff. 

Untersuchung  der  unverseifbaren  Substanz 

des  Aetherextractes. 

Zur  Untersuchung  der  Substanz  wurde  sie  wiederholte 
Male  durch  wasserfreien  Aether  gereinigt  und  dann  aus 
heissem  Alkohol  beim  Erkalten  abgeschieden.  Unter  dem 
Mikroscop  konnte  sie  mittelst  NicoFscher  Prismen  als  krystal» 
linisch  erkannt  werden,  doch  gelang  es  nicht,  die  Krystall- 
form  zu  bestimmen.  Nachdem  die  Abwesenheit  von  Stick- 
stoff constatirt,  —  Schwefel  und  Phosphor  konnten  nach 
der  Behandlung  mit  Kalilauge  nicht  mehr  vorhanden  sein  — 
wurde  die  Elementaranalyse  gemacht.  Zu  derselben  wurden 
0,112   grm.   Substanz    benutzt;   sie   hatte,  bei  100®   erhitzt, 

')  Diese  Zusammenstellung  findet  sich  bereits  in  einer  vorläufi- 
l?en  Mittbeilung,  diese  Zeitschrift,  Bd.  U,  p.  156, 
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nichts  an  Gewicht  verloren,  enthielt  also  —  ein  wesentlicher 
Unterschied  von  Cholesterin  —  kein  Krystallwasser  und  war 
nicht  hygroskopisch.  Die  Analyse  ergab  0,3240  grm.  Koh- 
lensäure und  0,1390  grm.  Wasser.  Dies  entspricht  einem 
Procentgehalt  von: 

C  =  78,90 

H  =  13;79 

0  =     7,31. 
Dieser  Gehalt  kommt  den  berechneten  Procentgehalt  des 
Cetylalkohol  C16H84O  sehr  nahe;  er  enthält: 

G  =  79,34 

H  =   14,05 

0  =     6,61. 
Eine  zweite   Analyse  wurde  mit  0,130  grm.  Substanz, 
die  von  einer  anderen  Darstellung  herrührte,  gemacht  und 
ergab  0,3795    grm.    Kohlensäure   und   0.1587   grm.  Wasser. 
Dies  entspricht  einem  Procentgehalt  von: 

G  =  79,61 

H  =  13,56 

O  =  6,83. 
Somit  dürfte  es  unzweifelhaft  sein,  dass  der  Substanz 
die  Zusammensetzung  des  Getylalkohols  zukommt.  Ihr 
Schmelzpunkt  wurde  bei  56,5®  gefunden,  d.  h.  6,5*  höher, 
als  Heintz*)  ihn  für  Cetylalkohol  gefunden.  Hier  sei  aber 
bemerkt,  dass  absolut  reiner  Cetylalkohol  bis  jetzt  noch  nicht 
dargestellt  wurde.  Man  hat  diese  Substanz  bis  jetzt  in  der 
Natur  nur  im  Wallrath  gefunden  und  hieraus  in  grös- 
serer Menge  dargestellt.  Hier,  wo  er  als  Aether  der  Palmi- 
tinsäure vorkommt,  finden  sich  neben  ihm  nach  Heintz*) 
geringe  Mengen  homologer  Alkohole  (Stethai,  Methai  und 
Lethal),  von  denen  er  nicht  ganz  vollständig  zu  trennen  ist. 
Andererseits  ist  die  vorliegende  Substanz  ebenfalls  nicht 
als  durchaus  reiner  Cetylalkohol  anzusehen;  als  Griterium 
seiner  Reinheit  liegt  nur  die  nahe  üebereinstimmung  mit  der 
berechneten  Formel  vor;   denn  die  Löslichkeit  in  absolutem 


*)  Heintz:   Poggendorfs  Annalen,   Bd.  87,  p.  267,  563;   Bd.  92, 
p.  429,  528 ;  Bd.  93,  p.  519, 
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Aelher  theilt  mit  ihm  eine  Menge  anderer  Substanzen,  z.  B. 
Cholesterin,  von  denen  eine  Spur,  die  durch  die  Elementar- 
analyse kaum  erkennbar  ist,  den  Schmelzpunkt  nicht  uner- 
heblich modificiren  kann.  Man  darf  daher  dieser  Differenz 
keine  grosse  Bedeutung  beimessen. 

Eine  der  charakteristischen  Eigenschaften  des  Cetyl- 
alkohol  ist,  dass  er  mit  kaustischem  Kali  bei  275®  unter 
Wasserstoflfentwickelung  Palmitinsäure  bildet.  Diese  Reac- 
tion  wurde  vollständig  bestätigt.  Sobald  im  Oelbade  bis  zur 
genannten  Temperatur  erhitzt  wurde,  fand  eine  beträcht- 
liche Gasentwickelung  statt,  das  über  Quecksilber  aufgefan- 
gene Gas  wurde  im  Eudiometer  als  Wasserstoff  erkannt, 
zugleich  die  Abwesenheit  anderer  gasförmiger  Zersetzungs- 
producte  —  Kohlenwasserstoffe  —  constatirt.  Die  geschmol- 
zene Masse  wurde  in  Wasser  gelöst,  durch  Kohlensäure  neu- 
tralisiit,  zur  Trockne  eingedampft,  die  gebildete  Kaliseife  in 
absolutem  Alkohol  gelöst,  mit  Schwefelsäure  versetzt,  die 
gebildete  fette  Säure  mit  Aether  extrahirt.  Sie  zeigte  ihren 
Schmelzpunkt  bei  59^,  also  3**  unter  dem  der  reinen  Palmitin- 
säure, eine  Differenz,  die  unerheblich  ist,  wenn  man  berück- 
sichtigt, dass  die  geringste  Menge  Stearinsäure  den  Schmelz- 
punkt der  Palmitinsäure  um  ca.  10®  herabsetzen  kann. 
Leider  war  die  Menge  der  gebildeten  Fettsäure  zu  gering, 
um  auch  durch  Bestimmung  des  Bariumgehaltes  ihres  Baryt- 
salzes ihre  Zusammensetzung  zu  bestimmen. 

Somit  glaube  ich  den  Nachweis  geführt  zu  haben,  dass 
das  Secret  der  Bürzeldrüse  Cetylalkohol  und  zwar  in  be- 
trächtlicher Menge  enthält.  Wie  im  Wallrath  scheint  auch 
hier  der  Cetylalkohol  wesentlich  an  Palmitinsäure  oder  an- 
dere hohe  fette  Säuren  gebunden  zu  sein.  Zwischen  den 
beiden  Fundstätten  dieser  merkwürdigen  Substanz,  den  Höh- 
len der  Kopfknochen  des  Pottwalls  (Physeter  makrocephalus) 
und  der  Bürzeldrüse  der  Vögel  besteht  keinerlei  Beziehung; 
um  so  berechtigter  dürfte  daher  die  Vermuthung  sein,  dass 
der  Cetylalkohol,  der  bisher  als  ein  physiologisch-che- 
misches Curiosum  nur  Erwähnung  fand,  eine  weitere 
Verbreitung  —  wenn   auch   in  geringen   Mengen  —  im 
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Thierreich  hat.    Hierüber  hoffe  ich  demnächst  Gelegen- 
heit zu  finden,  weitere  Untersuchungen  anzustellen. 

Quantitative  Bestimmungen  des  Secretes. 

Im  Folgenden  sind  die  Resultate  einiger  quantitativen 
Analysen  des  Secretes  enthalten;  ich  bin  mir  bei  ihrer  Zu- 
sammenstellung wohl  bewusst,  dass  sie  keineswegs  genügen, 
um  die  Zusammensetzung  des  Bürzeldrüsensecretes  als  sicher 
festzustellen,  so  weit  dies  überhaupt  beim  dermaligen  Stand 
der  zoochemischen  Methoden  möglich  ist.  Der  Umstand,  dass 
in  der  folgenden  Zeit  mir  das  Material  schwer  zugänglich 
war,  mag  ihre  geringe  Anzahl  entschuldigen,  die  immerhin 
ausreicht,  um  einige  Vergleiche  anzustellen,  wie  sie  oben  in 
Aussicht  gestellt  wurden.  Von  drei  vollständig  ausgeführten 
Analysen  sind  nur  zwei  in  allen  Bestimmungen  gelungen. 
Sie  sind  so  sorgfaltig  als  möglich  ausgeführt,  absolut  genau 
sind  sie  dennoch  nicht,  da  die  Operationen  nothwendig  ge- 
wisse Fehlerquellen  mit  sich  bringen;  unter  diesen  habe  ich 
die  Zwischenschichten  zwischen  Aether  und  Wasser  bereits 
erwähnt;  eine  zweite  ist  die  Zähigkeit,  mit  der  die  Eiweiss- 
stoflfe,  etc.  besonders  nach  der  Behandlung  mit  Aether  an 
den  Wandungen  der  Gefasse  haften,  so  dass  es  trotz  aller 
Bemühungen  nicht  gelang,  sie  ganz  vollständig  auf  das  Filter 
zu  bringen. 

Die  erste  Analyse  wurde  mit  31,185  grm.  Secret  von 
Gänsen  ausgeführt  und  ergab: 

Feste  Bestandtheile 391,93 

Wasser 608,07 

Eiweissstofife  und  Nuclein     ....  179,66 
In  absol.  Aether  lösliche  Bestandth.  .  186,77. 

Alkoholextract 10,90 

Wasserextract 7,53 

l  lösl.      3,71 

Asche 7,07  J      ,~  ,   «  oi» 

( unlösl.  3,36. 

Im  Aetherextract  waren: 

Cetylalkohol 74,23 

Oelsäure 66,48 
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Niedere  Fettsäuren 3,73 

Lecithin 2.83. 

Die  zweite  Analyse  wurde  mit  10,209  grm.  Secret  von 
wilden  Enten  ausgeführt  und  ergab: 

Feste  Bestandtheile 415,34 

Wasser 584,66. 

Eiweissstoflfe  und  Nuclein     ....  127,63 
In  absol.  Aether  lösl.  Substanzen  .     .  247,08 

Alkoholextract 18,31 

Wasserextract 11,31 

i  lösl.      9,35 

^''^' ^^'^Munlösl.1,66. 

Im  Aetherextract  waren: 

Cetylalkohol .     .  104,02 

Niedere  fette  Säuren 14,84  (!) 

Man  ersieht,  dass  die  beiden  Secrete  nicht  unerheblich 
abweichen;  das  Secret  der  Enten  erscheint  im  Allgemeinen 
concentrirter,  nur  enthält  es  erheblich  weniger  Eiweissstoflfe 
und  unlösliche  Substanzen:  es  scheint  nicht  so  reich  an 
Zelltrümmern  zu  sein,  als  das  reichlich  aufgespeicherte  Se- 
cret der  gemästeten  Gänse.  Auffallend  ist  der  grosse  Gehalt 
an  niederen  fetten  Säuren  im  Secrete  der  Enten;  sollte  er 
nicht  vielleicht  zum  Theil  durch  postmortale  Processe  be- 
dingt sein? 

Kurzer  Vergleich  mit  den  fetthaltigen 
Hautsecreten  der  Säugethiere. 

Im  Sebum  ist  bis  jetzt  kein  Körper  nachgewiesen,  der 
nicht  auch  im  Secret  der  Bürzeldrüse  vorhanden  ist;  der 
charakteristische  Eiweisskörper,  das  Casein,  findet  sich  in 
beiden,  desgleichen  höhere  und  niedere  Fette  als  wesentliche 
Bestandtheile.  Dass  ebenso,  wie  in  der  Bürzeldrüse  auch  in 
den  Talgdrüsen  der  Säugethiere  ein  in  Aether  löslicher  Al- 
kohol sich  findet,  geht  aus  den  erwähnten  Untersuchungen 
des  Wollfettes  hervor;  freilich  sind  die  Substanzen  —  hier 
Cholesterin  und  Isocholesterin,  dort  Cetylalkohol  —  nicht 
identisch.     Zur    Vergleichung   der  quantitativen   Verhältnisse 
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fähren  wir  die  Resultate  der  oben  erwähnten  Analyse  C. 
Schmidt's  an,  er  faud  in  dem  Jnhalt  eines  erweiterten 
Haarbalges : 

Wasser 317,0 

Fettsauren  (Butter- Valerian-  und 

Capronsäure) 12,1 

Palmitin  und  Spuren  von  Ghole-  j  Aetherextr.  53,7 

Sterin 41,6 

Epithelien  und  Albumin      .     .     .  617,5 

Asche 11,8. 

Man  sieht,  dass  er  durch  einen  kolossalen  Gehalt  an 
Eiweiss  ausgezeichnet  ist,  dagegen  weit  weniger  in  Aether 
lösliche  Substanz  enthält;  ob  aber  diese  Substanz  oder  das 
Bürzeldrüsensecret  in  der  Zusammensetzung  dem  normalen 
Sebum  näher  kommt,  dürfte  noch  fraglich  sein. 

Weiter  abweichend  in  ihrem  chemischen  Verhalten  ist 
die  Milch  von  dem  Bürzeldrüsensecret.    Sie  ist  zunächst  weit 
wasserreicher    und  sodann  durch  den  reichlichen  Gehalt  an 
Milchzucker   ausgezeichnet,    während  ihr   Aetherextrakt  nur 
sehr  geringe  Mengen  Cholesterin  enthält.    Eine  Reihe  wesent- 
licher Stoffe  besitzen  aber  beide  Secrete  gemeinsam ;  nament- 
lich stimmen  sie  in   den  Ei weissst offen  merkwürdig  überein, 
beide  enthalten  Gasein  und  geringere  Mengen  Albumin,  auch 
ein  phosphorhaltiger  unlöslicher  Stoff  (Nuclein)  ist  in  beiden 
in  nicht  unbedeutender  Menge  nachgewiesen.    Dass  die  But- 
ter mit  den   verseifbaren    Theilen    des    Aetherextractes    der 
Bürzeldrüse  viele  Uebereinstimmung  zeigt,  ist  ersichtlich  und 
wahrscheinlich  würde   sie  noch  frappanter  erscheinen,  wenn 
grössere  Mengen  zur  Untersuchung  vorgelegen  hätten,  so  dass 
jener  mit  derselben  Genauigkeit,  wie  die  Butter  hätte  unter- 
sucht werden  können.     Wenn   es    auch  nicht  gelungen  ist, 
ein  der  Milch  vollständig  analoges  Secret  aufzufinden,  wenn 
das  Vorkommen  des  Milchzuckers  nach   wie    vor    vereinzelt 
dasteht,  so  glaube   ich    dennoch   den  Nachweiss  geliefert  zu 
haben,    dass   auch    in   anderen    Thierklassen    Vorrichtungen 
existiren,  durch  welche  Secrete  gebildet  werden,  die  den  fett- 
haltigen Hautsecreten  der  Säugethiere  chemisch  nahe  stehen. 
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Schliesslich  sei  es  mir  gestattet,  auch  an  dieser  Stelle 
Herrn  Professor  Hoppe-Seyler,.  dessen  mannigfaltiger 
Anregung  und  Anleitung  ich  in  erster  Linie  die  Resultate 
dieses  ersten  Versuches  einer  wissenschaftlichen  Untersuchung 
verdanke,  meinen  tiefgefühlten  Dank  auszusprechen. 


Beitrag  zur  Chemie  der  Musiceln. 

Von  Dr.  B.  Demant  aus  St.  Petersburg. 

fAns  dem  physiologisch-chetniachen  Institut  zu  Strassburg.) 
(Der  Redaction  übergeben  am  8.  Hai.) 


Wenn  man  irgend  welchen  quergestreiften  Muskel  mit 
Wasser  extrahirt  und  das  Extract  nicht  zu  rasch  auf  dem 
Wasserbade  erhitzt,  so  tritt  immer  bei  40 — 45 '^  eine  milchige 
Trübung  ein  und  bei  weiterem  Erhitzen  —  bis  47®  —  ein 
flockiger  Niederschlag,  der  sich  sehr  leicht  auf  dem  Boden 
des  Glases  absetzt;  dann  wird  die  Flüssigkeit  wieder  ganz 
klar.  Diese  Gerinnung  tritt  nur  bei  saurer  oder  neutraler 
Reaktion  der  Flüssigkeit  ein,  dagegen  bei  alkalischer  findet 
keine  Gerinnung  statt,  sogar  nicht  bei  dem  Erhitzen  im 
Laufe  von  mehreren  Stunden. 

Qualitative  Reaktionen. 

1)  Nach  der  Sättigung  des  Muskelextractes  mit  Steinsalz 
und  Abfiltriren  des  hierdurch  ausgefällten  Myosins  tritt  eben- 
falls ein  flockiger  Niederschlag  bei  47®  ein. 

Bei  dieser  Gelegenheit  möchte  ich  erwähnen,  dass  durch 
Sättigung  seiner  Lösung  mit  Steinsalz  das  Myosin  nicht  voll- 
ständig ausgefallt  wird,  denn  bei  55®  entsteht  in  der  Flüs- 
sigkeit, welche  von  dem  bei  47®  gerinnenden  Eiweissstoff 
durch  Filtriren  befreit  ist,  abermals  ein  Niederschlag,  obwohl 
kein  bedeutender. 

2)  Bei  der  Sättigung  des  Muskelextraktes  mit  schwefel- 
saurer Magnesia  wird  der  oben  bezeichnete  EiweissstolBf  theil- 
weise  gefällt,  obwohl  nicht  vollständig,  so  dass  der  Nieder- 
schlag bei  47®  viel  kleiner  ausföUt,  als  ohne  diese  Behandlung. 

3)  Durch  Essigsäure  und  Ferrocyankalium  wird  er,  wie 
die  übrigen  Eiweissstoffe  der  Muskeln  gefallt,  beim  Abfil- 
triren und  Lösung  des  Niederschlags  in  der  gerade  erforder- 
lichen Quantität  CNaaOs,  tritt  keine  Gerinnung  bei  47®  ein. 

Zeitflchrlft  f.  pbysiol.  Chemie.  III.  16 
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4)  Durch  HgCls  wird  er  gefallt. 

5)  Bei  der  Behandlung  des  Muskelextractes  mit  Cyan- 
quecksilber  entsieht  ein  reichlicher  Niederschlag,  beim  Abfil-. 
triren  und  Erhitzung  des  Filtrats  tritt  ein  reichlicher  Nieder- 
schlag ein,  die  Gerinnung  beginnt  schon  bei  32 — 35°. 

Für  diese  Reaktionen  wurde  meistentheils  Pferdefleisch, 
wie  man  es  vom  Metzger  bezieht,  benutzt;  ausserdem,  zur 
Controle,  wurde  ein  Kaninchen  durch  Verbluten  getödtet, 
durch  die  aorta  abdominalis  beide  Hinterläufe  mit  Iprocen- 
tiger  ClNa-Lösung  vollständig  ausgespült;  die  Muskulatur 
(217  grm.)  mit  217  Cc.  Wasser  behandelt,  filtrirt.  Das  so 
erhaltene  Extract  mit  der  Luftpumpe  über  Schwefelsäure 
getrocknet,  der  trockene  Rückstand  in  wenig  Wasser  aufge- 
löst und  mit  dem  auf  solche  Weise  gewonnenen  concentrirten 
Extract  die  qualitativen  Reaktionen  ausgeführt.     * 

Quantitative  Bestimmungen. 
Methode  der  Untersuchung. 
Das  betreffende  Thier  wurde  getödtet,  die  zu  unter- 
suchenden Muskeln  V*— V«  Stunde  nach  dem  Tode  abge- 
nommen, möglichst  fein  zerhackt,  mit  der  Scheere  zer- 
schnitten, die  Musculatur  gewogen,  dann  mit  der  zweifachen 
Menge  destillirten  Wassers  Übergossen,  die  Flüssigkeit  sorg- 
fältig mit  dem  Glasstab  umgerührt,  und  in  einem  kalten 
Zimmer  üoer  Nacht  stehen  gelassen.  Dann  durch  Leinwand 
filtrirt,  der  Rückstand  mit  kleinen  Mengen  Wasser  so  lange 
ausgewaschen,  bis  beim  Erhitzen  des  Waschwassers  bis  50^ 
keine  Trübung  mehr  eingetreten  war,  (darum  kann  ich  wohl 
annehmen,  dass  ich  diesen  Albuminstoff  aus  den  Muskeln 
vollständig  extrahirt  habe),  dann  wurde  die  Flüssigkeit  durch 
Papier  filtrirt  und  das  so  erhaltene  Filtrat  in  einem  geräu- 
migen Becherglas,  in  welches  ein  Thermometer  eintauchte, 
im  Laufe  von  IVa  Stunden  bis  48^  unter  fortwährendem 
Umschütteln  des  Thermometers,  damit  die  Temperatur  über- 
all gleichmässig  sei,  erhitzt.  Dann  der  Niederschlag  auf  ein 
gewogenes  Filter  gebracht,  mit  Alkohol  und  Aether  voll- 
ständig ausgewaschen,  bei  120^  getrocknet  und  gewogen. 
Ich  möchte    noch    erwähnen,    dass  die  ganze  Procedur  vom 
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Anfang  bis  zum  Ende  in  einem  kalten  Zimmer,  reiches  nie- 
mals geheizt  wird,  in  den  Monaten  Februar,  März  und  An- 
fang April  ausgeführt  wurde. 

Ich  habe  den  Gehalt  an  diesem  Körper  in  den  verschie- 
densten  Muskeln,  und  bei  verschiedenen  Gattungen  und 
Glassen  der  Thiere,  bei  Inanition  und  reichlicher  Ernährung, 
Ruhe  und  Arbeit,  bei  jungen  und  alten  Thieren  untersucht. 
Die  dabei  erhaltenen  Resultate  sind  in  folgender  Tabelle  zu- 
sammengestellt : 

Versuche : 
Kaninchen. 

1)  Tod  durch  den  Nackenstich.    In   100  grm.    frischer 

Musculatur  der  Hinterbeine  0;357  grm.;  in  Proc. 
0,357%. 

2)  Gurarevergiflung.    In  85  grm.  Musculatur  der  Vor- 

derbeine H-  zugehöriger  pector.   maj.  0,373   grm.; 
oder  0,4380/0. 

3)  Tod  durch  den  Nackenstich.    In  36    grm.    Muskula- 

tur der  Vorderbeine    +    zugehöriger  pector.  maj. 
0,113  grm.;  oder  0,314%. 
Im  Herzen  Spuren. 

Junges  Kaninchen. 
Tod  durch  den  Nackenstich.     In    12   grm.   Muskulatur 
der  Hinterbeine  0,086  grm.;  oder  0,300%. 
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Aus  dieser  Tabelle  ist  ersichtlich,  dass  die  Menge  des 
bei  47^  gerinnenden  Albuminstoffs  in  den  Muskeln  der  ver- 
schiedensten Thiere  ein  ziemlich  constanter  ist,  er  übersteigt 
nicht  V2  %  Gehalt  der  frischen  Musculatur.  Der  Gehalt  in 
den  verschiedenen  Muskeln  desselben  Thieres  ist  jedoch  nicht 
gleich:  in  den  stärkeren  ist  der  Gehalt  grösser,  als  in  den 
schwächeren  Muskeln.  Die  grösste  Menge  wurde  bei  Tauben 
in  den  Pectoralmuskeln  gefunden.  Bei  alten  Thieren  ist  der 
Procentgehalt  grösser,  als  bei  jungen. 

Arbeit  und  Ruhezustand  scheinen  keine  wesentlichen 
Differenzen  in  seiner  Menge  zu  bewirken.  Dagegen  beim 
Verhungern  der  Thiere  verschwindet  er  fast  vollständig:  jede 
Portion  der  Muskeln  des  verhungerten  Hundes  wurde  um 
irgend  welchen  Fehler  zu  vermeiden,  im  Laufe  von  2V2 — 4 
Stunden  bis  50®  erhitzt  und  doch  entstand  dabei  kein 
Niederschlag,  der  sich  zu  einer  quantitativen  Bestimmung 
eignete,  sondern  nur  eine  starke  Trübung;  dagegen  bei 
reichlicher  Ernährung  findet  keine  wesentliche  Zunahme  in 
dem  Gehalte  dieses  Körpers  statt. 

Ich  möchte  noch  hervorheben,  (was  aus  der  Tabelle 
ersichtlich  ist)  dass  überhaupt  die  Schwankungen  im  Gehalt 
dieses  Körpers  keine  wesentlichen  sind. 

Ausserdem  habe  ich  noch  die  inneren  Organe  bei  ver- 
schiedenen Thieren  (Hunde,  Kaninchen,  Rind,  Schaf,  Pferd) 
auf  den  Gehalt  dieses  Körpers  untersucht,  wobei  sich  Fol- 
gendes herausstellte:  In  der  Leber  ist  dieser  Körper  sehr 
deutlich  nachweisbar :  bei  der  Erhitzung  des  Wasserextractes 
tritt  bei  48°  ein  flockiger  Niederschlag  ein.  Im  Herzen,  Lun- 
gen und  Nieren  bildet  sich  bei  47—48^  nur  eine  starke 
Trübung ;  jedenfalls  sind  in  den  letztgenannten  drei  Organen 
nur  Spuren  von  diesem  Körper;  dagegen  im  Gehirn,  Kno- 
chenmark, Submaxillardrüsen,  fehlt  er  vollständig. 

Schliesslich  möchte  ich  noch  Einiges  über  das  Sarco- 
iemm    beifügen  :    F  r  o  r  i  e  p  ^)    behauptet,    auf  Grund    seiner 


*)  Arch.   für   Anat.    u.   Physiol.  von   Du-Bois-Reymond   1878. 
Anat.  AbtheiluDg. 
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Versuche,  dass  das  Sarcolemm  eine  Bindegewebesubstanz  sei. 
Um  von  der  Richtigkeit  dieser  Angabe  mich  zu  überzeugen, 
verfuhr  ich  in  folgender  Weise :  Aus  frischem  Pferdefleisch 
schnitt  ich  mit  der  Scheere  möglichst  feine  Stückchen  aus, 
brachte  sie  in  destillirtes  Wasser,  wusch  sie  mehrere  Male 
aus,  dann  wurden  die  Präparate  in  verdünnte  Salzsäure 
(4  Gc.  rauchender  Salzsäure  auf  einem  Liter  Wasser)  ge- 
bracht. Die  Flüssigkeit  öfters  abgegossen  und  das  zurück- 
bleibende Gewebe  mit  frischen  Portionen  dieser  sehr  ver- 
dünnten Salzsäure  unter  häufigem  Schütteln  behandelt,  so 
lange  bis  die  Lösung  nichts  mehr  aufnahm,  d.  h.  bis  nach 
versichtigem  Zusatz  von  kohlensaurem  Natron  keine  Trübung 
mehr  entstand.  Dies  dauerte  fast  24  Stunden.  Darauf  wur- 
den die  Präparate,  um  die  Salzsäure  zu  entfernen,  so  lange 
mit  Wasser  ausgewaschen,  bis  keine  Trübung  mehr  beim  Zu- 
satz von  NAgOs  entstand. 

Dann  wurde  die  rückständige  Substanz  auf  dem  Was- 
serbade 7^2  Stunden  gekocht  und  später  6V2  Stunden  im 
Oelbade  bei  120—130^  erhalten.  Nach  dem  Oeffnen  der 
Röhre  zeigten  die  Präparate  bei  der  Vorbereitung  für  die 
mikroskopische  Untersuchung  ausserordentlich  lockeren  Zu- 
sammenhang der  Fasern,  so  dass  ich  ohne  Mühe  die  Primi- 
tivbündel vollständig  isoliren  konnte.  Das  Sarcolemm  erwies 
sich  wohl  erhalten  bei  der  mikroskopischen  Untersuchung, 
welche  theils  nur  in  Wasser,  theils  nach  Einwirkung  von 
sehr  verdünnten  Lösungen  von  kohlensaurem  Natron,  Essig- 
säure und  Salpetersäure  ausgeführt  wurde.  An  einigen  Fa- 
sern war  die  Querstreifung  noch  eben  so  elegant  zu  sehen, 
als  am  frischem  Muskel,  die  Gontouren  stets  scharf.  Mehr- 
mals zeigte  das  abgerissene  Ende  ziemlich  deutlich  die  Oeflf- 
nung  des  hohlen  Schlauches.  Eine  Abhebung  eines  noch 
vorhandenen  Inhaltes  von  der  Membran  des  Sarcolemm  war 
bei  der  Einwirkung  keines  der  genannten  Reagentien  zu  beob- 
achten ;  auch  nach  längerer  Dauer  dieser  Einwirkung  blieben 
die  Gontouren  einfach.  Neben  den  Sarcolemmschläuchen 
enthielten  die  Präparate  nur  elastische  Fasern,  korkzieher- 
förmig   gewunden,    und   in    dem   Reste    der   Primitivbündel 
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noch  erkennbare  Kerne.  Dass  nach  der  geschilderten  Be- 
handlung der  Muskeln  von  leimgebendem  Gewebe  auch  selbst 
Spuren  nicht  mehr  vorhanden  sein  konnten,  braucht  wohl 
nicht  speciell  hervorgehoben  zu  werden;  schon  das  mehr- 
stündige Kochen  bei  100®  hätte  jede  Spur  davon  lösen 
müssen.  Das  von  Froriep  erhaltene  entgegengesetzte  Re- 
sultat ist  offenbar  durch  die  Unzuverlässigkeit  der  angewen- 
deten Methode  der  Untersuchung  verursacht. 

Zum  Schluss  benutze  ich  die  Gelegenheit  Herrn  Prof. 
Hoppe-Seyler,  auf  dessen  Veranlassung  und  unter  dessen 
Leitung  ich  diese  Arbeit  ausgeführt  habe,  meinen  herzlich- 
sten Dank  auszusprechen. 


lieber  die  Entstehung  des  Phenols  im  ThierkUrper  und  bei 

der  Fäulniss. 

Von   E.   B  a  n  m  a  n  n« 


(Aae  der  ehem.  Abtheilung  des  physiolog.  Inetitnts  in  Berlin.) 

(Erhalten  am  22.  Mai.) 


Vor  einigen  Jahren  habe  ich  gezeigt,  dass  die  früher 
sogenannte  phenolbildende  Substanz  im  Harn  aus  phenol- 
und  parakresol-schwefelsaurem  Alkali  besteht,  und  das  Auf- 
treten des  ersteren  durch  die  Beobachtung  erklärt,  dass  bei 
der  Fäulniss  von  Eiweiss  unter  gewissen  Bedingungen  immer 
Phenol  entsteht.*)  Dieses  ist  bald  darauf  von  Brieger^) 
im  Darminhalte  aufgefunden  worden.  Vor  Kurzem  habe  ich 
in  Gemeinschaft  mit  L.  Brieger')  nachgewiesen,  dass  auch 
das  bei  der  Fäulniss  gebildete  Phenol  vorzugsweise  aus  Pa- 
rakresol  besteht  und  nur  geringe*  Mengen  von  Phenol  ent- 
hält,*) während  gleichzeitig  Th.  Weyl,*)  im  Laboratorium 
des  physiologischen  Instituts  durch  Fäulniss  von  reinem  Ty- 
rosin  Parakresol  erhielt. 


*)  Diese  Zeitschr.  1,  65. 

•)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  10,  S.  1027. 

■)  Diese  Zeitschr.  3,  149. 

*)  In  meinen  ersten  Versuchen  über  die  Bildung  des  Phenols  bei 
der  Eiweissfäulniss  (diese  Zeitschr.  I,  63)  habe  ich  dasselbe  am  reich- 
lichsten aus  solchen  Flüssigkeiten  erhalten,  welche  auch  viel  Indol 
enthalten  hatten.  Herr  Od  er  matt  hat  später  (Inauguraldissertation, 
Bern  18V8)  noch  reichlichere  Quantitäten  von  Phenol  aus  Flüssigkeiten 
erhalten,  die  wenig  Indol  lieferten.  Er  leitet  sich  daraus  das  Recht  ab, 
meine  Angaben  mit  Nachdruck  für  falsch  zu  erklären,  indem  er  be- 
hauptet (dieser  Bd.  S.  211),  mein  Satz:  «Es  wurde  erhalten,  etc.»  sei 
gleichbedeutend  mit:  es  wird  erhalten  etc.,  oder  es  muss  erhalten  wer- 
den etc.  Da  ich  überzeugt  bin,  dass  die  Leser  dieser  Zeitschrift  zwi- 
schen Präsens  und  Imperfectum,  zwischen  der  Mittheilung  von  Beob- 
achtungen und  der  Aufstellung  eines  Gesetzes  zu  unterscheiden  wissen, 
erscheint  es  mir .  überflüssig ,  die  irrthümliche  Auffassung  des  Herrii 
Odermatt  zu  corrigiren. 

*)  Ber.  d.  ehem.  Gesellsch.  1%  354. 
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Durch  die  Ermittelung  dieser  Beziehungen  des  Para- 
kresols  zum  Eiweiss  bez.  Tyrosin  war  ein  einfaches  Ver- 
ständniss  für  das  Vorkommen  des  ersteren  bei  der  Fäulniss 
und  im  Thierkörper  gegeben.  Ich  habe  mich  nun  bemüht, 
festzustellen,  ob  das  Auftreten  des  Phenols  in  beiden  Fällen 
mit  dem  des  Parakresols  in  Verbindung  gebracht  werden 
kann. 

Zu  diesem  Zwecke  untersuchte  ich  zunächst  von  Neuem 
das  Verhalten  des  Parakresols  im  Thierkörper,  von  welchem 
Herter  und  ich*)  bereits  festgestellt  haben,  dass  es  Hun- 
den eingegeben,  zum  grossen  Theil  im  Harn  als  parakresol- 
schwefelsaures  Alkali  erscheint.  Diese  Veränderung  ist  aber 
nicht  die  einzige,  welche  das  Parakresol  im  Thierkörper  er- 
fahrt :  ein  stets  kleinerer  Theil  desselben  geht  in  Paroxyben- 
zoesäure  über. 

Ein  Hund  erhielt  eine  Woche  lang  täglich  1—2  grm. 
reines  Parakresol  in  den  Magen,  der  gesammelte  Harn  des 
Thieres  wurde  eingedampft,  mit  starker  Salzsäure  angesäuert, 
erwärmt  und  nach  dem  Erkalten  mit  Aether  extrahirt.  Dem 
Aetherextrakte  wurden  durch  Schütteln  mit  Sodalösung  die 
darin  enthaltenen  Säuren  entzogen. 

Die  alkalische  wässerige  Lösung  wurde  von  Neuem  an- 
gesäuert und  mit  Aether  erschöpft ;  der  Aetherauszug  hinter- 
liess  beim  Verdunsten  einen  krystallinischen  Rückstand,  der 
in  Wasser  gelöst,  entfärbt,  und  durch  Umkrystallisiren  ge- 
reinigt wurde.  Die  kaum  gefärbte  Substanz  krystallisirte 
aus  Wasser  in  dicken  Prismen;  sie  zeigte  den  Schmelz- 
punkt (gef.  209®)  und  den  Krystallwassergehalt  der  Paroxy- 
benzoSsäure : 

Gef.  Ber. 

H2O  11,2  11,5 

Im  Ganzen  wurde  nach  Verfütterung  von  12  grm.  Pa- 
rakresol gegen  1  grm.  reine  Paroxybenzoesäure  aus  dem  Harn 
des  Thieres  gewonnen. 

Fmhere  Versuche   haben  gezeigt,  dass  die   Paroxyben- 

')  Diese  Zeltschr.  1,  S.  247. 


252 

zoesäure  in  Thierkörper  zu  einem  kleinen  Theil*),  vollständiger 
durch  Fäulnissferniente*)  in  Phenol  und  Kohlensäure  gespalten 
wird.  Um  über  die  Menge  des  Phenols,  welches  aus  Paroxy- 
benzoösaure  im  Thierkörper  entstehen  kann,  eine  ungefähre 
Vorstellung  zu  bekommen,  stellte  ich  noch  einen  Futterungs- 
versuch am  Hund  an,  der  folgendes  Resultat  gab.  Ein  Thier, 
dessen  Harn  bei  der  Destillation  mit  Salzsäure  kein  Phenol 
gab,  erhielt  mit  dem  Futter  4  grm.  Paroxybenzoesäure.  Der 
in  den  nächsten  24  Stunden  entleerte  Harn  wurde  mit  Salz- 
säure stark  angesäuert  und  destillirt,  so  lange  Bromwasser 
noch  eine  Trübung  bewirkte.  Das  Destillat  lieferte  0,122  gr- 
Tribromphenol  =  0,035  grm.  Phenol.  Zwei  Tage  nach  dem 
Versuche  war  der  Harn  des  Thieres  wieder  frei  von  Phenol- 
schwefelsäure. 

Da  nun  einerseits  der  Uebergang  von  Parakresol  in 
Paroxybenzoesäure,  andererseits  die  Spaltung  dieser  Säure 
in  Phenol  und  Kohlensäure  im  Thierkörper  nachgewiesen  ist, 
so  kann  die  Entstehung  von  Phenol  aus  Parakresol  im  Thier- 
körper nicht  zweifelhaft  erscheinen. 

Es  ist  damit  ein  direkter  Zusammenhang  hergestellt 
zwischen  Phenol,  Parakresol  und  Ty rosin.  Da  auch  bei  der 
Fäulniss  an  der  Luft  energische  Oxydationen  stets  stattfin- 
den, so  kommen  hierbei  für  diese  Substanzen  ohne  Zweifel 
dieselben  Beziehungen,  wie  im  Thierkörper,  in  Betracht. 

Unerklärt  bliebe  nun  noch  das  Auftreten  von  Ortho- 
kresol,  das  Preusse")  in  Spuren  im  Pferdeharn  und  B rie- 
ger und  ich*)  bei  der  Fäulniss  aufzufinden  bemüht  waren. 
Erneute  Versuche  in  dieser  Richtung  haben  mich  indessen 
belehrt,  dass  dieser  Nachweis  in  beiden  Fällen  noch  zweifel- 
haft ist,  da  er  nur  auf  der  Bildung  von  Salicylsäure  beim 
Schmelzen  des  Phenolgemenges  beruht.  Denn  mit  organi- 
schen Substanzen  verunreinigtes  Phenol  (CeHeO),  das  frei 
von    Orthokresol   ist,   gibt   schon    in   kleinen    Mengen    beim 


*)  Baumann  u.  Herter,  diese  Zeitschr.  1,  S.  262. 
*)  Diese  Zeitschr.  1,  S.  65. 
•)  Diese  Zeitschr.  2,  S.  355. 
♦)  Id.  3,  S.  149, 
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Schmelzen  mit  Kali  nachweisbar  Salicylsäure,  welche  unter 
solchen  Umständen  reichlicher  gebildet  zu  werden  scheint, 
als  bei  der  Einwirkung  von  Kali  auf  reines  Phenol.*) 

Ganz  anders  als  das  Parakresol  verhält  sich  in  einer 
Hinsicht  das  Orthokresol  im  Thierkörper.  Dasselbe  wird 
gleichfalls  zum  kleineren  Theile  oxydirt,  aber  in  ganz  ande- 
rer Weise  als  die  ParaVerbindung.  Selbst  nach  grossen  Ga- 
ben von  Orthokresol  enthält  der  Harn  der  Thiere  keine 
Spur  von  Salicylsäure  oder  Salicylursäure,  sondern  wie  es 
scheint,  Toluhydrochinon  Ein  grösserer  Theil  des  Orthokresols 
erscheint  im  Harn,  wie  bei  den  Versuchen  mit  Parakresol, 
in  Form  von  Aetherschwefelsäure. 

Ueber  die  bemerkenswerthen  Unterschiede  im  Verhalten 
dieser  isomeren  Substanzen  bei  den  Oxydationsprozessen  des 
Thierkörpers,  die  uns  bei  anderen  Oxydationen  dieser  Ver- 
bindungen nicht  zugänglich  sind,  werde  ich  demnächst  wei- 
ter berichten. 


*)  Barth,    Ann.  d.  Chemie  u.  Pharmacie,  156,  S.  93. 


lieber  Indoxylschwefelsäure,  das  Indican  des  Harns. 

E.  Banmann  und  L.  Briegrer. 

(Aus  der  chemischen  Abtheilang  des  physiologischen  Instituts  in  Berlin.) 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  1.  Juni.) 


Die  indigobildende  Substanz^  die  in  manchen  Pflanzen 
vorkommt,  ist  nach  den  Untersuchungen  von  Schunck*)  ein 
Glycosid,  das  Indican,  welches  in  reinem  Zustande  noch  nicht 
dargestellt  werden  konnte.  Dasselbe  spaltet  unter  Einwir- 
kung von  Säuren  Indigo  ab.  Schunck  und  Hoppe-Sey- 
1er*)  haben  im  Harn  von  Säugethieren  das  Auftreten  einer 
Substanz  constatlrt,  die  ähnliche  Eigenschaften  zeigt,  wie 
das  Indican  der  Pflanze,  d.  h,  bei  Behandlung  mit  Säuren 
Indigo  liefert.  Schunck  hielt  daher  diese  Substanz  für 
identisch  mit  dem  Indican  der  Pflanze,  während  Hoppe- 
Seyler^)  wegen  der  leichteren  Zersetzlichkeit  des  Indicans 
der  Pflanze  die  Identität  desselben  mit  der  Indigo  bildenden 
Substanz  des  Harns  bezweifelte. 

Jaffe*)  hat  später  als  Quelle  der  Bildung  des  Indicans 
im  Thierkörper  das  Indol  ermittelt,  welches  nach  Nencki's*^) 
Untersuchungen  bei  der  Fäulniss  der  Eiweisskörper  in  erheb- 
licher Menge  gebildet  wird.  Jaffö  hat  ferner  gezeigt,  dass 
die  Indigobildung  bei  der  Zersetzung  des  Indicans  in  Folge 
einer  gleichzeitig  stattfindenden  Oxydation  eintritt  und  reich- 
licher ist,  wenn  man  neben  der  Säure  kleine  Mengen  oxy- 
dirender  Mittel  (Chlorwasser  oder  Ghlorkalklösung)  einwirken 

lässt. 

Nencki*)  hat  das  durch  Einwirkung  von  Säuren  allein 

')  Jahresber.  d.  Chemie,  1855,  S.  659;  1857,  S.  564;  1858,  S.  465. 

■)  Arch.  f.  pathol.  Anatomie,  27,  S.  388. 

■)  Chemische  Analyse,  4.  Aufl.  1875,  S.  191. 

*)  Pflüger's  Arch.  3,  S.  448. 

')  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  8,  S.  336. 

•)  Id.  9,  S.  300. 
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aus  dem  Indican  entstehende  Spaltungsprodukt  dargestellt. 
Dasselbe  ist  ein  in  Alkohol  und  Aelher  löslicher,  theilweise 
sublimirbarer  rother  Farbstoff. 

Der  Eine  von  uns*)  hat  vor  einigen  Jahren  nachgewie- 
sen, dass  das  Indican  in  Pflanzen  (Isatis  tinctoria)  durchaus 
verschieden  ist  von  der  Indigo  bildenden  Substanz  des  Harns, 
dass  das  Indican  des  Harns  kein  Glycosid  ist,  sondern  die 
Eigenschaften  einer  starken  Säure  besitzt  und  bei  seiner 
Zersetzung  mit  Salzsäure  Schwefelsäure  abspaltet.  Das  In- 
dican des  Harns  wäre  demnach  als  eine  Aetherschwefelsäure 
aufzufassen,  die  sich  von  einem  Hydroxylindol  ableite  wie 
die  Phenolschwefelsäure  vom  Phenol.  2) 

Diese  Schlüsse,  welche  der  Eine  von  uns  aus  seinen 
früheren  Untersuchungen  gezogen  hatte,  konnten  als  unan- 
fechtbar aber  erst  dann  gelten,  wenn  dieselben  durch  Dar- 
stellung und  Untersuchung  des  reinen  Indicans  aus  dem 
Harn  bestätigt  werden  konnten.  Mittelst  der  von  dem  An- 
deren von  uns®)  vor  Kurzem  beschriebenen  Methode  der 
Indolbereitung  konnten  wir  uns  gegen  20  grm.  reines  Indol 
verschaffen,  das  wir  zur  Gewinnung  des  Indicans  innerhalb 
5  Tagen  an  einen  ca.  24  Kilo  schweren  kräftigen  Hund  ver- 
fütterten. Das  Thier  erhielt  an  den  ersten  3  Tagen  je  3  gr. 
Indol;  da  es  diese  Gaben  sehr  gut  ertrug,  bekam  es  am  4. 
Tage  4  grm.  und  am  5.  Tage  etwas  über  5  grm.  Indol.  Der 
Harn  des  Thieres  zeigte  eine  röthlich  braune  Farbe.  Die 
schwefelsauren  Salze  waren  schon  nach  dem  ersten  Tage 
sehr  vennindert.  Der  Harn  nach  der  letzten  und  grössten 
Indolgabe  war  frei  von  Sulfaten.  Der  Abnahme  der  Sulfate 
entsprechend  waren  die  gepaarten  Schwefelsäuren  vermehrt. 

Der  an  Indican  enorm  reiche  Harn  wurde  zur  Krystal- 
lisation  eingedampft;  die  von  Salzen  und  auskrystallisirtem 
Harnstoff  getrennte  braunrothe  Mutterlauge  wurde  mit  Al- 
kohol von  9070  extrahirt.     Der  ca.  5  Liter  betragende  alko- 


')  Pflüger's  Arch.  13,  S.  291.    Diese  Zeitschr.  1,  S.  60. 
•)  E.   Bauraann.    Die   synthetischen    Processe   im   Thierkörper, 
Berlin,  Hirschwald  1878,  S.  16. 

*)  Brieger,  diese  Zeitschr.  3,  S.  141. 
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holische  Auszug  wurde  nun  in  der  Kälte  mit  alkoholischer 
Lösung  von  Oxalsäure  versetzt,  so  lange  ein  Niederschlag 
entstand.  Nach  10  Minuten  wurde  der  Niederschlag  abfil- 
trirt,  das  Filtrat  wurde  ohne  Zeitverlust  mit  weingeistiger 
Kalilösung  bis  zur  schwach  alkalischen  Reaction  versetzt,  von 
ausgeschiedenem  oxalsaurem  Kali  abfiltrirt,  bis  auf  etwa  2 
Liter  eingeengt  und  mit  einem  gleichen  Volumen  Aether  ge- 
fallt. Es  entstand  ein  reichlicher  syrupöser  Niederschlag, 
der  neben  Salzen,  Harnstotf,  Extraktiv-  und  Farbstoffen  den 
grösseren  Theil  der  Indigo  bildenden  Substanz  enthielt.  Die- 
ser Syrup  wurde  nun  mit  96*/o  Alkohol  wiederholt  ausge- 
kocht und  wieder  mit  dem  gleichen  Volumen  Aether  gefallt. 
Durch  wiederholte  Fällung  der  alkoholischen  Lösung*) 
mit  Aether  gelingt  allmälig  eine  vollkommene  Abtrennung 
des  Harnstoffs,  während  beim  Wiederauflösen  dieser  Nieder- 
schläge in  Alkohol  ein  Theil  der  Extraktivstoffe  ungelöst 
zurückbleibt.  Die  so  gereinigte  alkoholische  Lösung  wird 
nun  mit  Aether  so  lange  versetzt  bis  eine  bleibende  Trübung 
entsteht.  Beim  Stehen  in  der  Kälte  scheiden  sich  an  den 
W^änden  des  Gefasses  Krystallwarzen,  die  aus  mikroskopi- 
schen Blättchen  bestehen,  ab.  Zuweilen  finden  sich  in  der 
Flüssigkeit  nach  einiger  Zeit  grosse  durchsichtige  Tafeln. 
Beide  Krystallisationen  bestehen  aus  der  Kaliumverbindung  der 
Indigo  bildenden  Substanz.  Durch  allmäligen  weiteren  Zu- 
satz von  Aether  werden  die  Krystallisationen  noch  reichlicher, 
daneben  entstehen  aber  noch  immer  schmierige  Niederschläge. 
Letztere  werden  von  den  Krystallen  durch  Abwaschen  mit 
kaltem  Alkohol  getrennt.  Die  Krystalle  werden  nun  durch 
1 — 2  maliges  Umkrystallisiren  aus  siedendem  Alkohol  gerei- 
nigt. Man  erhält  sie  so  in  blendend  weissen,  glänzenden 
Tafeln  und  Blättchen,  die  in  ihrem  Aussehen  erinnern  an 
phenol-  oder  kresolschwefelsaures  Kalium. 


*)  Fin  kleinerer  Theil  des  Indicans  geht  immer  in  die  alkohol- 
ätherische  Lösung  ilber,  aus  welcher  er  durch  viel  absoluten  Aether 
ausgefällt  werden  kann. 
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Die  Analyse  ergab  die  Zusammensetzung : 

C8H6NSO4K. 
Gef.  Ber. 

C  37,8  %  38,2  7o 

H  2,35  >  2,39  * 

K  15,7    >  15,5    » 

SO4  37,9    »  38,2    » 

Das  Indican  des  Harns  ist,  wie  aus  der  Analyse  und 
aus  den  im  Nachstehenden  beschriebenen  Eigenschaften  her- 
vorgeht, die  Alkaliverbindung  der  Aetherschwefelsäure  eines 
hydroxylirten  Indols,  die  wir  Indoxylschwefelsäure  nennen. 
Es  erscheint  angezeigt  für  die  Indigo  bildende  Substanz  des 
Harns  nur  letztere  Bezeichnung  gelten  zu  lassen  und  den 
Namen  «Indican»  ausschliesslich  für  die  Indigo  bildende  Sub- 
stanz der  Pflanze,  die  von  der  Indoxylschwefelsäure  absolut 
verschieden  ist,  zu  gebrauchen. 

Das  indoxylschwefelsäure  Kali  zeigt  in  seinem  chemi- 
schen Verhalten  die  grösste  Ueber einstimm ung  mit  dem  phe- 
nolschwefelsauren Kalium.  Es  ist  in  Wasser  leicht,  sehr 
schwer  in  kaltem,  leichter  in  heissem  Alkohol  löslich.  Die 
Indoxylschwefelsäure  wird  wie  alle  Aetherschwefelsäuren  von 
Phenolen  leicht  beim  Erwärmen  mit  verdünnter  Salzsäure 
in  Schwefelsäure  und  einen  phenolartigen  Körper  gespalten; 
bei  dieser  Zersetzung  verfärbt  sich  die  Flüssigkeit  und  es  tritt 
ein  eigenthümlicher  facalartiger  Geruch  verschieden  von  dem 
des  Indols  und  Skatols  auf.  Ist  die  Flüssigkeit  massig  con- 
centrirt,  so  sieht  man  beim  Beginne  der  Zersetzung  die  Ab- 
scheidung öliger  Streifen  und  Tropfen.  Diese,  ebenso  der  Ge- 
ruch verschwinden  bald  und  das  ursprüngliche  Spaltungsprodukt 
ist  alsdann  übergegangen  in  einen  amorphen  braunen  Körper, 
der  sich  in  Alkohol,  Aether  und  Chloroform  mit  rother 
Farbe  löst;  in  Wasser  ist  er  unlöslich.  Neben  diesem  rothen 
Farbstoff  enthält  der  braune  Niederschlag  immer  Indigo. 
Wird  der  Luftzutritt  bei  der  Zersetzung  der  Indoxylschwefel- 
säure vollkommen  ausgeschlossen,  so  entsteht  nur  der  rothe 
Farbstoff.  Wird  die  Spaltung  mit  Salzsäure  bei  Gegenwart 
von  gelinde   oxydirenden  Substanzen  ausgeführt,  so  entsteht 

ZeiUchrift  f.  phyBiol.  Chemie,  Ul.  17 
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Indigo.  Am  besten  eignet  sich  zu  dieser  Oxydation  das 
Eisenchlorid;  fügt  man  zu  einer  Lösung  von  indoxylschwe- 
felsaurem  Kalium  in  Wasser  einige  Tropfen  Eisenchlorid,  so 
tritt  zunächst  keine  Reaktion  ein;  auf  Zusatz  von  concen- 
trirter  Salzsäure  entsteht  schon  in  der  Kälte  erst  Grün- 
dann Blau-Färbung.  Letztere  vermehrt  sich  allmälig;  gelin- 
des Erwärmen  auf  60—70®  beschleunigt  die  Ausscheidung 
des  Indigos,  der  sich  am  Boden  des  Gefasses  in  dichten, 
krystallinischen  Flocken  sammelt.  Die  darüber  stehende 
Flüssigkeit  erscheint  nur  schwach  gefärbt,  wenn  man  nicht 
zu  hoch  erhitzt  oder  einen  allzugrossen  Ueberschuss  von 
concentrirter  Salzsäure  angewendet  hat. 

Der  ausgeschiedene  Indigo  enthält  Spuren  von  dem 
rothen  Farbstoff,  die  durch  Waschen  mit  Alkohol  entfernt 
werden  können;  alsdaim  ist  er  chemisch  rein  und  identisch 
mit  aus  der  Pflanze  gewonnenen  Indigblau. 

Die  Zersetzung  der  Indoxylschwefelsäure  durch  Salz- 
säure bei  Gegenwart  von  Wasser  geschieht  also  in  folgender 
Weise: 

Gs  He  NSO4  K  -f.  H2  0  =  Ca  He  N.  OH  -f-  KHSO4 

Das  erste  Spaltungsprodukt  ist  das  Indoxyl,  das  sich 
aber  ausserordentlich  leicht  weiter  verändert;  dasselbe  geht 
ohne  Zweifel  durch  eine  Condensation,  in  den  rothen  Farb- 
stoff über,  dessen  Formel  wir  bis  jetzt  noch  nicht  genügend 
feststellen  konnten.  Durch  Oxydationsmittel  gelingt  es  nicht 
diesen  rothen  Farbstoff  in  Indigo  überzuführen.  Wichtiger 
ist  die  Oxydation  des  Indoxyls  zu  Indigo: 

2  (Gs  He  NOH)  +  02  =  Gie  Hio  Na  Oa  +  2H>  O 
Indoxyl  Indigo 

Diese  Oxydation  gelingt  am  leichtesten  mittelst  Eisen- 
chlorid, wenn  reine  Indoxylschwefelsäure  mit  Salzsäure  zer- 
legt wird.  Sind  neben  der  Indoxylschwefelsäure  gleichzeitig 
andere  leicht  oxydirbare  Substanzen  in  grösserer  Menge  in 
Lösung,  wie  dies  im  Harn  der  Fall  ist,  so  ist  es  besser,  zur 
Oxydation  ein  stärkeres  Agens  einige  Tropfen  Ghlorwasser 
oder  unterchlorigsaures  Natron  anzuwenden. 

Erhitzt  man     indoxyischwefelsaures   Kali  in    neutraler 
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wässeriger  Lösung  auf  120 — 130*,  so  tritt  vollständige  Zer- 
setzung ein;  es  entsteht  ein  brauner  Niederschlag,  der  neben 
Indigo  den  rothen  Farbstoff  enthält.  In  der  wässerigen  Lö- 
sung ist  saures,  schwefelsaures  Kali. 

Beim  Erwärmen  mit  Wasser  und  Aetzkali  ist  die  Indo- 
xylschwefelsäure  ebenso  resistent  wie  die  Phenolschwefel- 
säure; mehrstündiges  Erhitzen  auf  160 — 170°  bewirkte  bei 
Gegenwart  von  Aetzkali  keine  Zersetzung. 

Wird  das  trockene  indoxylschwefelsaure  Kali  in  einer 
trockenen  Reagirröhre  rasch  bis  zum  schwachen  Glühen 
über  einer  starken  Flamme  erhitzt,  so  entwickeln  sich  unter 
Zersetzung  purpurne  Dämpfe  von  Indigo,  der  sich  im  käl- 
teren Theile  verdichtet ;  zugleich  tritt  der  Geruch  auf,  der 
sich  beim  Sublimiren  des  Indigos  entwickelt. 

Die  stets  mehr  oder  weniger  braunrothe  Färbung  des 
Harns,  welcher  reich  an  Indoxylschwefelsaure  ist,  wird,  wie 
aus  dem  Mitgotheilten  hervorgeht,  nicht  durch  die  Gegenwart 
dieser  Säure  selbst  bedingt,  sondern  wie  es  scheint,  durch 
weitere  Oxydationsprodukte  des  Indols  im  Thierkörper.  Diese 
braunen  Farbstoffe  stehen  zu  der  Indoxylschwefelsaure  in 
derselben  Beziehung  wie  die  braungrünen  bis  schwarzen 
Farbstoffe  des  Garbolharns  zu  der  Phenolschwefelsäure*)  in 
demselben. 

Der  eine  von  uns  hat  diese  Untersuchung  in  Gemein- 
schaft mit  Herrn  F.  Tiemann,  welcher  sich  bereits  an  den 
beschriebenen  Versuchen  zur  Charakterisirung  des  Indoxyls 
betheiligt  hat,  fortgesetzt.^) 


*J  Baumann  und  Preusse,  diese  Zeitschr.  3,  S.  lo6. 
"l  S.  Bar.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch,  XII.,  Heft  9  u.  10. 


Ueber  Protagon. 

Von  Professor  Arthur  Gamgree  von  Manchester 
und  Dr.  Ernst  Blankenhorn. 


(iLus  dem  physiologiBchen  Laboratorium  Owen'B  Ctollege  Manchester  England^ 

(Der  Redaetion  zugegangen  am  10.  Hai). 


Historischer  und  kritischer  Theil. 

Im  Jahre  1865  veröfTentlichte  Dr.  Oscar  Liebreich 
eine  Abhandlung  über  eine,  von  ihm  in  der  Gehirnsubstanz 
entdeckte  phosphorhaltige  Verbindung.*) 

Im  Gegensatz  zu  anderen  mit  schlecht  ausgeprägten 
Eigenschaften  ausgestatteten  Körpern,  welche  von  verschie- 
denen Forschern  die  Namen  Gerebrin,  Gerebrinsäure,  Lecithin 
und  phosphorhaltige  Fette  erhalten  hatten,  lässt  sich  dieser 
Körper  leicht  rein  darstellen.  Demselben  gab  nun  Liebreich, 
wahrscheinlich  um  ihn  als  diejenige  der  in  der  Gehirnsubstnz 
enthaltenen  Verbindungen  zu  definiren,  welche  zuerst  mit 
Bestimmtheit    erforscht    worden,    den    Namen    cProtagon» 

Er  stellte  diesen  Körper  folgendermassen  dar:  Einem 
Thiere  wurde  die  Garotis  geöffnet  und  das  Blut  entzogen, 
dann,  um  letzteres  vollständig  zu  entfernen,  Wasser  durch 
die  Blutgefässe  des  Gehirns  geleitet.  Das  von  den  Häuten 
befreite  Gehirn  wurde  in  einem  Mörser  zerrieben,  mit  Aether 
und  Wasser  bei  O'*  G  geschüttelt,  die  sich  ausscheidende 
Flüssigkeit  abgezogen  und  das  Verfahren  des  Ausziehens 
mehrere  Male  wiederholt.  Nachdem  die  Gehirnsubstanz  durch 
Filtration  von  Aether  und  Wasser  getrennt  worden,  wurde 
dieselbe  mit  85%  Alcohol  bei  45®  G  digerirt  und  heiss  fil- 
trirt.     Beim  Erkalten  auf  0®  G  schied  sich  aus  der  Lösung 


*)  Ueber  die  chemische  Beschaffenheit  der  Gehirnsubsanz.    Annalen 
der  Chemie  und  Pharmacie.    Band  GXXXIV,  S.  29. 
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ein  reichlicher,  flockiger  Niederschlag  aus,  der  auf  einem 
Filter  gesammelt  und  mit  kaltem  Aether  so  lange  ausge- 
waschen wurde,  bis  im  Filtrat  kein  Cholesterin  mehr  nach- 
zuweisen war,  worauf  der  unlösliche  Rückstand  im  Vacuum 
getrocknet  wm-de.  Zum  Umkrystalliren  verwendete  Lieb- 
reich Weingeist  von  45"  G,  filtrirte  und  liess  möglichst 
langsam  erkalten.  Hierbei  schied  sich  das  Protagon  in 
mikroscopischen  Nadeln  ab,  die  je  nach  dem  Concentrations- 
grade  der  Flüssigkeit  geringe  Abweichungen  in  Anordnung 
und  Form  zeigten. 

Liebreich  veröffentlicht  neun  Kohlenstoff-  und  Wasser- 
stoffbestimmungen dieses  Körpers,  die  er  mittelst  Kupferoxyds 
im  Sauerstoffstrom  ausführte.  Zu  den  Stickstoffbestimmungen, 
drei  an  der  Zahl,  verwendete  er  Dumas  Methode.  Der 
Phosphor  wurde  als  phosphorsaure  Magnesia  bestimmt,  nach- 
dem vorher  die  Substanz  mit  einer  Mischung  von  Salpeter 
und  kohlensaurem  Kali  zusammengeschmolzen  worden  war. 
Folgendes  sind  die  Resultate  der  von  Liebreich  veröffent- 
lichten Analysen: 

(1.)      a)       (8.)      (4.)       (5.)      (6.)       (7.)      (8.)       (9.)      (10.)    (11.)    (12.)   (13.)  (U.)  (15.) 

C  66,8-  66,5-  66,5-  66.9*  66,7'  67,2*  66,2-  66,5*  67,4'  — '  —  •  _._._-•-_• 
H  11,7- 11,5- 11,7- 12,6- 11,1- 11,7- 11,6- 11,9- 11,9-  —  '  —  •  —  *  — •  -  — . 
N  — •  -•  — •  — •  -•  -•  -•  —•  —•  2,68- 2,88. 2,85-  —•-•  —. 
P    — •    — •     — •    — •     -•    — •     — •    — '    — •    — •    — .    —.  1,1*  1,1- 1,5* 

In  Betreff  derselben  ist  zu  bemerken,  dass  nicht  alle 
Kohlenstoffbestimmungen  sehr  gut  unter  einander  überein- 
stimmen. Zwischen  derjenigen,  die  den  niedersten  (Nr.  7) 
und  der,  welche  den  höchsten  Kohlenstoffgehalt  gibt  (Nr.  9) 
ist  eine  Differenz  von  1,2  >.  Zwei  Analysen  (Nr.  6  und  9) 
geben  im  Vergleich  zu  den  anderen  den  Kohlenstoffgehalt  auf- 
fallend hoch. 

Aus  diesen  seinen  Analysen  berechnet  Liebreich  fol- 
gende Formel:  Ciie  Hg«  N4  Om  P. 

Ausgerechnet.    Mittel  sämmtlicher  Analysen. 
Cne       =       67.21  .  66.74 

Ha4i  =  11.59  .  11.74 

N4  =  2.70  .  2.80 

Oaa  =  17.00  17.40 

P  =  1.50  .  1.23 
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Nach  Liebreich  ist  Protagon  schwer  löslich  in  kaltem, 
leichter  in  warmem  Alkohol  und  Aether.  In  alkoholischer 
Lösung  scheint  es  bei  höherer  Temperatur  als  45®  C  zersetzt 
zu  werden.  Mit  Wasser  quillt  es  gelatinös  auf  und  bildet 
schliesslich  damit  eine  opaque  Lösung.  Ferner  fand  Lieb- 
reich, dass  es  sich  in  warmem  Eisessig  ebenfalls  lösst  und 
beim  Erkalten  krystallinisch  wrieJer  ausscheidet  Mit  einer 
Barythydratlösung  gekocht,  zersetzt  sich  Protagon  in  Glycerin- 
phosphorsäure,  Fettsäuren,  aus  welchen  Liebreich  Stearin- 
säure abschied,  und  eine  Base,  von  ihm  Neurin  genannt, 
deren  Platinverbindung  er  die  Formel:  Cs  Hi4  N  Pt  Ck  gab. 
Diese  Base  wird  gewöhnlich  als  identisch  mit  jener  ange- 
sehen, die  Strecker  aus  der  Galle  abschied  und  Cholin 
nannte  und  welche  Wurtz  später  synthetisch  darstellte. 

Liebreichs  Protagon  wurde  während  einer  kurzen  Zeit 
für  eine  phosphorhaltige  chemische  Verbindung  gehalten  und 
verschiedene  Forscher  bestrebten  sich  diesen  Grundstoff  in 
verschiedenen  Flüssigkeiten  und  festen  Bestandtheilen  des 
thierischen  Körpers  zu  finden. 

Hermann  gab  an,  denselben  in  den  Blutkörperchen 
gefunden  zu  haben  *)  und  führte  manche  physikalischen  Eigen- 
schaften derselben   auf  die  Gegenwart   von  Protagon  zurück. 

Ungefähr  um  dieselbe  Zeit  machte  Hoppe-Seyler  auf 
das  Vorhandensein  von  Cholesterin  und  Protagon  in  den 
rothen  Blutkörperchen  aufmerksam  ^).  Er  berechnete  die 
Menge  des  darin  enthaltenen  Protagons,  Liebreichs  An- 
gaben zu  Grunde  legend,  aus  dem  Phosphorgehalt  (bestimmt 
als  Mg2  Pa  O7)  des  alkoholischen  Auszuges  derselben. 

Bald  nachher  erschien  in  Hoppe-Seylers  «Unter- 
suchungen» eine  Abhandlung  eines  seiner  Schüler  Namens 
Parke  über  die  Zusammensetzung  des  Eidotters®).    Derselbe 


*)  Hermann,  Archiv  für  Anatomie  U.Physiologie,  1866.   Pag.  33. 

'J  Hoppe-Seyler.  üeber  das  Vorkommen  von  Cholesterin  und 
Protagon  und  ihre  Betheiligun«?  bei  der  Bildung  des  Stroma  der  rothen 
Blutkörperchen.    Medic.-chem.  Untersuchungen.  Heft  1.  Pag.  140  (1866). 

■)  Parke.  Ueher  die  chemische  Constitution  des  Eidotters.  Medi- 
chemische Untersuchungen.    Heft  2.    Pag.  213. 
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berechnete  dessen  Gehalt  an  Protagon  (ähnlich  wie  Hoppe- 
Seyler)  aus  dein  Phosphorgehalt  des  alkoholischen  Auszugs 
derselben,  machte  indessen  dabei  die  Wahrnehmung,  dass 
mehr  Protagon  resultirte  als  überhaupt  das  ganze  Gewicht 
der  in  Alkohol  gelösten  Substanz  betrug. 

In  einer  anderen  Abhandlung^),  die  dieser  auf  dem  Fusse 
folgte,  spricht  sich  Hoppe-Seyler  mit  Bestimmtheit  dahin 
aus,  dass  der  Eidotter  kein  Protagon,  dagegen  Lecithin  ent- 
halte, welchen  Namen  G  o  b  1  e  y  dem  phosphorhaltigen  Bestand- 
theil  des  Dotters  gegeben  hatte.  Er  fährte  ferner  an,  dass 
in  seinem  Laboratorium  von  Herrn  Jüdell  ausgeführte 
Untersuchungen  des  ätherischen  Auszugs  der  rothen  Blut- 
körperchen in  denselben  das  Vorhandensein  eines  phosphor- 
haltigen Körpers  feststellten,  dessen  Phosphorgehalt  8,25 ^/o 
Pa  O5  d.  h.  3,6 ®/o  P  entspricht,  und  der  demnach  kein  Pro- 
tagon sein  kann. 

Um  diese  Zeit  fing  Hoppe-Seyler  augenfällig  an  am 
Vorhandensein  von  Protagon  als  chemische  Verbindung  zu 
zweifeln,  dennoch  sprach  er  sich  noch  nicht  gegen  dessen 
Vorkommen  im  Gehirn  aus,  vielmehr  gab  er  vorläufig  dessen 
Existenz  noch  zu,  indem  er  sich  folgendermassen  ausdrückte: 
«Ob  aber  neben  Protagon  auch  Lecithin  sich  in  der  Hirn- 
massc  findet,  habe  ich  nicht  untersucht»*). 

Ein  anderer  Schüler  Hoppe-Seylers,  Dr.  Diaconow 
setzte  die  Untersuchungen  fort.  In  einer  Abhandlung  über 
die  phosphorhaltigen  Körper  der  Hühner-  und  Störeier')  kam 
er  zu  folgenden  Schlussfolgerungen: 

1)  Gobleys  Lecithin  und  aus  Vitellin  und  Ichthin 
stammende  phosphorhaltige  Körper  geben  beim  Kochen  mit 
Barytwasser  dieselben  Zersetzungsproducte  wie  Protagon. 

2)  Sie  enthalten  aber  zweimal  so  viel  Phosphor  als  Pro- 
tagon und  sind  also  entweder  davon  ganz  verschiedene  Körper 


')  Hoppe-Seyler.  Ueber  das  Vitellin,  Ichthin  und  ihre  Bezie- 
hungen zu  den  Eiweissstoffen.   Med.-chem.  Untersuch.  Heft  2.  Pag.  215. 

')  Hoppe-Seyler.  Med.-chem.  Untersuchungen.  Heft  %  Pag.  220. 

')  Diaaonow.  Vorläufige  Mittheilung.  Hoppe-Seylers  Med.- 
chem.  Untersuchungen.   Heft  1.   Pag.  221 
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oder  ein  Gemenge  von  Protagon  mit  einem  anderen  phos- 
phorhaliigen  Körper. 

3)  Jedenfalls  ist  also  Protagon  nicht  der  einzige  phos- 
phorhaltige  organische  Körper  der  Organismen. 

4)  Die  qualitativen  Bestimmungen  der  Phosphorsäure  in 
alkoholischen  oder  ätherischen  Auszügen  aus  verschiedenen 
thierischen  Organen  und  Membranen  reichen  nicht  hin,  um 
die  Existenz  des  Protagons  daran  zu  beweisen. 

5)  Das  Quantum  der  in  einem  ätherischen  von  Choles- 
terin und  Fetten  befreiten  Auszuge  gefundenen  Phosphwsäure 
erlaubt  keinen  Schluss  auf  die  Quantität  des  Protagons.» 

Kurze  Zeit  später  veröffentlichte  Diaconow  eine  zweite 
Abhandlung^).     Darin  sagt  er: 

«Das  reine  Lecithin  stellt  eine  gelblich-weisse ,  wachs- 
artige, in  dünner  Schicht  seidenglänzende,  sehr  hygroscopiscbe 
Masse  dar,  welche  in  Aether  und  Alkohol  löslich  ist,  in 
Wasser  aufquillt  und  beim  Schütteln,  und  Umrühren  damit 
eine  kleisterartige,  schwer  filtrirbare  Lösung  bildet.  Beim 
Erhitzen  verbrennt  sie  vollständig  und  hinterlässt  als  alleinigen 
Rückstand  Phosphorsäureanhydrid.  Die  aus  den  durch  Ele- 
mentaranalysen erhaltenen  Zahlen  (G  =  64.27%  H=11.4°/o, 
N  =  1.80/0,  P  ==  3.8%)  berechnete  chemische  Formel  des  Kör- 
pers ist:  C44  H90  NPO»  +  aq. 

Die  Zersetzungsproducte  des  Lecithin  waren  Glycerin- 
phosphorsäure,  Stearinsäure  und  Neurin,  also  dieselben  Kör- 
per, welche  auch  Liebreich  aus  Protagon  erhalten  hatte. 

Inzwischen  machte  Diaconow  die  Gehirnsubstanz  zum 
Gegenstand  seiner  Untersuchungen  und  es  erschien,  ein  Monat 
nach  seiner  ersten  Veröffentlichung  im  Centralblatt  eine 
zweite*),  welche  die  physiologischen  Chemiker  zu  der  An- 
nahme bestimmte,  dass  Liebreichs  Protagon  keine  chemische 
Verbindung  sei,  sondern  dass  es  aus  einer  Mischung  von 
Lecithin  mit  einem  phosphorfreien  Körper,  Cerebrin  genannt. 


*)  Diaconow.  lieber  die  chemische  Constitution  des  Lecithin. 
Centralblatt  f.  die  medicin.  Wissenschaften.  Jahrgang  1868.  Nr.  1.  Pag.  2. 

•J  Diaconow.  Das  Lecithin  im  Gehirn.  Centralblatt  für  die 
medicin.  Wissenschaften  (8.  Februar  1868).   Nr.  7.   Pag.  97, 
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bestdie.  Diese  Abhandlung  wollen  wir,  da  sie  für  unsere 
eigenen  Untersuchungen  von  der  grössten  Wichtigkeit  ist, 
einer  näheren  Beleuchtung  unterziehen. 

Die  von  Diaconow  angewandte  Methode,  um  aus  Gehirn 
Lecithin  abzuscheiden,  ist  folgende: 

«Von  Blut  und  Häuten  befreites,  fein  zerriebenes  Kuhhirn 
wurde  zuerst  wiederholt  mit  Aether  ausgezogen,  die  zurück- 
bleibende Masse  mit  absolutem  Alkohol  bei  40*  C  behandelt, 
der  erhaltene  alkoholische  Auszug  auf  0®  C  erkalten  gelassen, 
der  dabei  ausgeschiedene  Niederschlag  abfiltrirt  und  nach  Aus- 
waschen mit  wenig  kaltem,  absolutem  Alkohol  noch  einmal 
mit  Aether  ausgezogen.  Ein  Theil  der  Substanz  löste  sich 
dabei  in  Aether  auf,  während  ein  anderer,  das  Protagon,  als 
Rückstand  zurückblieb.  Derselbe  wurde  wiederholt  mit  Aether 
bei  gewöhnlicher  Temperatur  ausgezogen,  der  Aether  von 
sämmtlichen  Auszügen  abdestillirt,  der  Rückstand  bei  40®  C 
möglichst  getrocknet  und  in  wenig  absolutem  Alkohol  aufge- 
löst. Beim  Erkalten  der  Lösung  bis  zu  —7®  oder  — 10^  G 
schied  sich  eine  weisse  Substanz  aus,  welche  die  Zusammen- 
setzung und  Eigenschaften  des  Lecithins  ergab.  Die  Substanz 
ist  amorph,  nicht  pulverisirbar,  hygroscopisch ,  quillt  mit 
Wasser  und  bildet  beim  Schütteln  damit  eine  Emulsion;  sie 
hinterlässt,  auf  dem  Platinblech  verbrannt,  Phosphorsäure- 
anhydrid. Beim  massigen  Kochen  mit  Kalk-  oder  Baryt- 
wasser spaltet  sich  die  Substanz  in  der  Weise,  dass  sich 
neben  stearinsaurem  und  glycerinphosphorsaurem  Barium 
resp.  Calcium  Neurin  bildet.  Die  Analyse  der  von  Cholesterin 
und  Protagon  möglichst  befreiten  Substanz  ergab: 

1)  0,0678  Gr.  Substanz  gab  0,0083  Gr.  Mg2  P2  Ot  ==  7,83%  Pa  O0 
2)0,0985   >  >  »    0,0123   »  »         =7,987o     > 

3)  0,1833   >  »  »    0,024  Gr.  Pt.  =  1,85%  N. 

Die  Formel  des  Lecithin  C44H90NPO9  braucht  8,378%  P2O6 
und  1,71%  N.» 

Indem  sich  dann  Diaconow  fragt,  in  welcher  Beziehung 
das  auf  diese  Weise  bereitete  Lecithin  zu  Liebreichs  Pro- 
tagon steht,  ßdirt  er  fort:  c so  ist  das  Letztere  meiner 

Ansicht  nach  ein  ganz  phosphorfireier  Körper,   dessen  Phos« 
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phorgehalt  nur  auf  einer  Verunreinigung  mit  Lecithin  beruht.» 
cDer  Umstand,  fahrt  er  fort,  dass  das  Lecithin  aus  seinen 
Lösungen,  sobald  sich  irgend  welche  Niederschläge  darin 
bilden,  mit  solchen  zu  Boden  föUt,  macht  den  Phosphorgehalt 
der  verschiedensten  aus  Gehirn,  Eidotter,  Blut  etc.  stammen- 
den Körper  erklärlich;  aus  diesem  Grunde  sind  zum  Beispiel 
das  aus  dem  Gehirn  gewonnene  Cholesterin,  die  aus  den 
Muskeln  erhaltenen  milchsauern  Salze  u.  s.  w.  phosphor- 
haltig.  Die  genannte  Eigenschaft  des  Lecithin  erklärt  hin- 
länglich die  Natur  der  krystallinischen  phosphorhaltigen  Nieder- 
schläge, welche  Hermann  aus  Blutkörperchen,  Fischer  aus 
Eiter,  Kühne  aus  Aetherauszügen  von  Eiern  erhielten  und 
für  Protagon  erklärten:  hierher  gehören  auch  die  phosphor- 
haltigen, kürzlich  von  Köhler  als  Myeloidin  und  Myeloidin- 
säure  beschriebenen  Körper.  Von  demselben  Umstände  hängt 
nach  unseren  Versuchen  der  Phosphorgehalt  des  Protagons 
selbst  ab. 

Stellen  wir  uns  vor,  dass  im  Gehirn  neben  Lecithin  sich 
ein  phosphorfreier  Körper  findet,  welcher  in  warmem  Alkohol 
löslich  ist  und  schon  beim  massigen  Abkühlen  der  Lösungen 
sich  ausscheidet;  ein  solcher  Körper  muss  bei  dem  beschrie- 
benen Behandeln  des  Gehirns  mit  dem  Lecithin  zusammen 
in  den  Alkoholauszug  übergehen  und  beim  Erkalten  desselben 
damit  zusammen  niederfallen ;  warmer  Aether  muss  dann  den 
Niederschlag  vollständig  lösen  und  beim  Abkühlen  der  phos- 
phorfreie Körper  sich  ausscheiden,  Lecithin  in  Lösung  bleiben. 
Die  ausgeschiedene  Substanz  muss  dabei  nothwendig  einen 
Theil  des  Lecithin  aus  der  Lösung  enthalten,  und  so  erklärt 
sich  der  Phosphorgehalt  dieses  als  Protagon  bezeichneten 
Gemenges.» 

Dass  diese  Betrachtungen  im  höchsten  Grade  einseitig 
sind  und  dass  sie  dadurch  die  Veranlassung  zu  falschen  An- 
schauungen gegeben,  wird  allen  denen  einleuchten,  welche 
unsere  im  2.  Theil  dieser  Abhandlung  niedergelegten  Resul- 
tate einer  näheren  Betrachtung  unterziehen.  Wir  werden 
später  Gelegenheit  nehmen  die  Aufmerksamkeit  der  Leser 
dahin  zu  lenken,  dass  um  seine  Betrachtungen  zu  rechtferti- 
gen Diaconow  den  Nachweiss  führen  musste: 
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1)  Dass  der  Phosphorgehalt  des  Protagons  innerhalb 
verhältnissmässig  weiter  Grenzen  variirt; 

2)  dass  bei  öfterem  Ausziehen  mit  kaltem  Aether  oder 
kaltem  absolutem  Alkohol,  in  welchen  Lecithin  leicht  löslich 
ist,  ein  phosphorfreies  Protagon  erhalten  wird  und 

3)  dass  bei  mehrmaligem  Umkrystallisiren  von  Protagon 
aus  Alkohol  der  Phosphorgehalt  sich  verringert  und  schliess- 
lich ganz  verschwindet. 

Welcher  Art  waren  dagegen  die  Thatsachen,  von  denen 
Diaconow  seine  Schlüsse  ableitete?!  Wir  wollen  dieselben 
der  Reihe  nach  anführen  und  näher  beleuchten. 

Diaconow  sagt: 

1)  «Nach  der' Lieb reich'schen  Formel  muss  Protagon 
3,428%  P2  Oö  geben,  während  nach  Erschöpfung  desselben 
mit  Aether  der  PeOsgehalt  nur  2,34%  betragt.» 

Gerade  dieses  Factum  war  geeignet,  Diaconow  die 
Existenz  eines  phosphorhaltigen  Protagons  zu  beweisen  und 
ihm  zu  zeigen,  dass  Liebreichs  Angaben  im  Wesentlichen 
richtig  sind,  um  so  mehr  als  die  Möglichkeit  einer  kleinen 
Differenz  in  dem  von  beiden  Forschern  gefundenen  Phosphor- 
gehalt schon  dadurch  gegeben  war,  dass  Diaconow  zu 
seinen  Phosphorbestimmungen  nur  verhältnissmässig  geringe 
Mengen  Substanz  anwandte.  Wir  erinnern  in  dieser  Hinsicht 
nur  daran,  dass  derselbe  zur  Phosphorbestimmung  in  dem 
aus  Gehirn  dargestellten  Lecithin  in  einem  Fall  nur  0,067  Gr., 
im  andern  nur  0,098  Gr.  Substanz  anwandte.  Hätte  Dr. 
Diaconow  weiter  erwogen,  so  hätte  er  gefunden,  dass 
2,34%  P2  Oö  mit  1,02%  P  übereinstimmen,  und  hätte  er 
Liebreichs  Analysen  (derselbe  fand  in  drei  Bestimmungen : 
1,1%,  1,1%  und  1,5%  P)  mit  diesem  seinem  Resultat  ver- 
glichen, so  hätte  er  weiter  Nichts  gefunden,  als  dass  Lieb- 
reich unvorsichtig  war,  seiner  von  ihm  berechneten  Fonnel 
^  den  höchsten  gefundenen  Phosphorgehalt  zu  Grunde  zu  legen. 
Niemals  konnte  er  indessen  daraus  folgern,  dass  Protagon  ein 
Gemenge  eines  phosphorfreien  Körpers  mit  Lecithin  sei. 

2)  «Der  Phosphorgehalt  des  durch  Aether  ausgezogenen 
Protagon   sinkt   beim  Umkrystallisiren  aus  warmem  Alkohol 
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noch  mehr.  Dabei  geht  in  den  Alkohol  eine  Substanz  über, 
welche  bei  Verbrennung  mit  Salpeter  und  Soda  7,4^/o  P2  Os 
liefert.» 

Diese  Untersuchung  ist  äusserst  unbestimmt  und  ung<mau. 
Die  Temperatur  des  warmen  Alkohols  ist  nicht  angegeben, 
es  ist  vor  Allem  nicht  gesagt,  ob  dieselbe  nicht  höher  als 
50^  C  war,  bei  welcher  nach  Liebreichs  Angaben  Protagon 
sich  zu  zersetzen  beginnt.  Ausserdem  ist  weder  die  Zeit  der 
Einwirkung  gegeben,  noch  die»  Behauptung  durch  eine  Ana- 
lyse der  umkrystallisirten  Substanz  bekräftigt.  Nehmen  wir 
indess  an,  was  keineswegs  unwahrscheinlich  ist,  dass  Pro- 
tagon ein  complicirterer  Körper  ist  als  Lecithin  und  mit 
Alkohol  oder  Aether,  längere  Zeit  erhitzt,  unter  anderen 
Zersetzungsproducten  auch  Lecithin  liefere,  so  würde  dies 
Diaconows  Resultate  auf  die  natürlichste  Weise  erklären. 

3)  «Behandelt  man  das  Protagon  mit  viel  warmem 
Wasser  und  dann  die  trübe  Lösung  wiederholt  mit  Aether, 
so  fallt  dabei  der  Phosphorgehalt  des  Protagons  noch  weiter. 
Auf  diese  Art  gewann  ich  Protagon,  dessen  P«  O0  gehalt  nur 
1,5%  war.» 

Gibt  es  eine  unbestimmtere  Behauptung,  eine  wider- 
sinnigere Folgerung  als  die  auf  dieses  Experiment  gegründete ! 
Was  heisst:  «Viel  warmes  Wasser»?  Gibt  es  etwa  nicht 
viele  Körper,  welche  wir  als  chemische  Verbindungen  kennen 
und  die,  mit  viel  warmem  Wasser  behandelt,  Zersetzungen 
erleiden  ? 

Das  letzte  Experiment,  auf  welches  Diaconow  seine 
Ansichten  stützt,  dem  wir  indessen  in  dieser  Frage  keine 
directe  Berechtigung  einräumen  können,  obgleich  es  in  anderer 
Beziehung  von  Interesse  ist,  war  folgendes: 

4)  «Kocht  man  das  Protagon  mit  Barytwasser  und  zieht 
man  nachher  den  dabei  entstandenen,  weissen  Niederschlag 
mit  heissem  Alkohol  aus,  so  erhält  man  in  der  alkoholischen 
Lösung  grosse  Mengen  einer  Substanz,  welche  beim  Erkalten 
des  Alkohols  sich  ausscheidet.  Die  Substanz  ist  ganz  neu- 
tral, quillt  in  heissem  Wasser  und  löst  sich  in  heissem  Al- 
)^phpl  und  Aether,   nicht   aber  in  kaltem,  auf.    Beim  Ver- 
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brennen  hinterlässt  die  Substanz  keine  Asche  und  enthält 
keinen  Phosphor.  Weiteres  Kochen  mit  Barytwasser  verän- 
dert die  Substanz  nicht  Mit  Schwefelsäure  behandelt,  redu- 
cirt  dieselbe  Kupferoxyd.  Neben  der  Substanz  findet  man  in 
dem  mit  Barytwasser  erzeugten  Niederschlage  Barytseife  und 
in  der  Lösung  Glycerinphosphorsäure  und  Neurin.  Es  ist 
also  klar,  dass  beim  Behandeln  des  Protagon  mit  Aetzbaryt 
sich  nur  das  beigemengte  Lecithin  in  seine  Gomponenten 
spaltet,  das  phosphorfreie  Glycosid  bleibt  aber  unverändert. 
Auf  diese  Weise  wird  es  erst  verständlich,  dass  das  Protagon, 
welches  Liebreich  beim  Kochen  mit  Baryt  neben  Glyce- 
rinphosphorsäure und  Neurin  nur  noch  Fettsäuren  gab,  bei 
einer  anderen  Behandlung  einen  Zucker  geliefert  hat.» 

Diaconow  sah  also  den  durch  Kochen  von  Protogon 
mit  Barytwasser  erhaltenen  Körper  als  diejenige  phosphor- 
freie Verbindung  an,  welche  mit  Lecithin  gemengt,  das  sog. 
Protagon  bildet.  Sollte  es  indessen  nicht  wahrscheinlicher 
sein,  dass  sich  das  Protagon,  mit  Barytwasser  gekocht,  in 
ein  phosphorfreies  Glucosid  und  in  Lecithin  spaltet,  welches 
letztere  sich  direkt  weiter  zersetzt? 

Diaconow  beanspruchte  indessen  die  Entdeckung 
dieses  phosphorfreien  Körpers  nicht  für  sich.  Er  fahrt  fort: 
«Der  phosphorfreie  Körper  des  Gehirns  war  schon  lange 
bekannt.  Mehr  c^der  weniger  mit  dem  Lecithin  verunreinigt, 
wurde  der  Körper  von  Fremy  und  von  Bibra  beschrieben. 
W.  Müller,  welcher  das  Gehirn  mit  Baryt  oder  Blei  behan- 
delte') und  den  alkoholischen  Auszug  aus  den  dabei  erhal- 
tenen Niederschlägen  untersuchte,  hat  den  Körper,  wie  es 
scheint,  ganz  rein  erhalten,  analysirt,  beschrieben  und  Ce- 
rebrin  genannt.» 

In  dieser  Abhandlung  Diaconow's  finden  wir  eine 
Ansicht  ausgesprochen,  wie  sie,  ohne  eingehender  geprüft  zu 
werden,  allgemein  angenommen  wurde,  und  welche  wir  in 
folgenden  Worten  zusammenfassen  können:  Der  von  Lieb- 
reich erhaltene  und  Protagon   genannte    Körper   ist  keine 


')  Unter  «behandehi»  im  obigen  Sinn  ist  «kochen»  zu  verstehen. 
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chemische  Verbindung,  sondern  ein  Gemenge  von  Diaco- 
nows  Lecithin  mit  Müllers  Gerebrin! 

Was  ist  nun  aber  Müllers  Gerebrin? 

Ein  höchst  unvollkommen  bekannter  Körper,  der  von 
seinem  Entdecker  erhalten  wurde,  indem  derselbe  Gehirn 
mit  Barytwasser  zur  Gonsistenz  einer  dünnen  Milch  zusam- 
menrieb, kochte  und  den  sich  absetzenden  Niederschlag  mit 
Alkohol  auszog,  aus  welchem  sich  beim  Erkalten  ein  reich- 
licher, flockiger  Niederschlag  abschied,  der,  um  das  noch  da- 
rin enthaltene  Gholesterin,  sowie  die  Fette  zu  entfernen,  mit 
Aether  behandelt  wurde.  Der  aus  kochendem  Alkohol  um- 
krystallisirte  Körper  besitzt  nach  Müller  folgende  Eigen- 
schaften: «Weisses,  lockeres,  sehr  leichtes  Pulver,  ohne 
Geruch  und  Geschmack,  löslich  in  kochendem  Weingeist  und 
Aether,  in  der  Lösung  ohne  Reaction  auf  Pflanzenfarben, 
unlöslich  in  Wasser,  kaltem  Alkohol  und  Aether.  Mikros- 
kopisch untersucht  die  Form  kleiner  rundlicher  Kugeln  dar- 
bietend.» Die  von  Müller  veröffentlichten  Analysen  dieses 
Körpers  führen  zu  der  Formel: 

GsiHsaNOe,  wobei  indess  bemerkt  zu  werden  verdient, 
dass  blos  zwei  Elementaranalysen  vorliegen. 

Mit  welchem  Recht  lässt  sich  nun  aber  annehmen,  dass 
eine  durch  Kochen  von  Barythydrat  mit  einem  so  sehr  com- 
plicirten  Körper,  wie  Gehirn,  erhaltene  Verbindung  ein  ur- 
sprünglicher Bestandtheil,  und  nicht  ein  Zersetzungsprodukt 
desselben  sei?  Uns  erscheint  die  Annahme,  dass  Gerebrin 
fertig  gebildet  als  solches  in  der  Gehirnsubstanz  vorkomme, 
ebenso  kühn,  als  unwahrscheinlich. 

Liebreichs  Protagon  wurde  von  seinem  Entdecker 
als  ein  weisser,  nicht  hygroscopischer  Körper  beschrie- 
ben; welcher  bei  richtiger  Behandlung  krystallinisch  erhalten 
werden  kann,  welche  Beschreibung  sich  nach  unseren  Erfah- 
rungen als  vollständig  richtig  erwiesen  hat.  Gerebrin  ist 
ein  sehr   hygroscopischer,^)  Lecithin  ein  nicht  pulveri- 

')  Auf  diese  Weise  dargestellt,  bildet  das  Gerebrin  ein  leichtes^ 
weisses,  sehr  kygroscopisches  Pulver,  etc. 

Hoppe-Seyler,  Handbuch  der  physiol.-  und  pathol.-chomischen 
Analyse,  3.  Aufl.  1869. 
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sirbarer,  gelblich-weisser,  sehr  hygroscopischer^)  Kör- 
per. Ist  es  nun  nicht  im  höchsten  Grade  befremdend,  dass 
ein  Gemenge  dieser  zwei  sehr  hygroscopischer  Körper  eine 
krystallisirbare  und  absolut  nicht  hygroscopische  Substanz 
sein  soll,  was  genau  der  Fall  sein  müsste,  wenn  Diaco- 
now's  Hypothese  richtig  wäre? 

Nebenbei  können  wir  nicht  umhin,  noch  darauf  auf- 
merksam zu  machen,  dass  sowohl  Parke's  als  auch  Dia- 
conow's  Untersuchungen  unter  Hoppe-Seyler*s  Leitung 
ausgeführt  wurden,  und  dass  dieser  ausgezeichnete  Forscher 
damals  schon  starke  Zweifel  an  der  Existenz  des  Protagon 
hegte. 

In  einer  im  letztem  Theil  seiner  «Untersuchungen» 
niedergelegten  Abhandlung *)  spricht  sich  Hoppe-Seyler 
foigendermassen  aus:  «Ich  glaube  mich  dafür  entscheiden 
zu  müssen,  dass  dieser  letztere  Körper  (Protagon)  ein  Ge- 
menge eines  phosphorfreien  Glucosids,  des  Gerebrin,  mit  Le- 
cithin und  nicht  eine  besondere  Verbindung  beider  ist,  aus 
folgenden  Gründen:  Lecithin  wird  aus  seinen  Lösungen 
durch  verschiedene  sich  bildende  Niederschläge  niedergerissen, 
z.  B.  bei  der  Ausfallung  von  Eiweissstoffen,  ferner  gelingt 
es  weder  aus  dem  Eiter,  noch  aus  der  Nervenmasse  ein 
Protagon  von  bestimmtem,  auch  beim  Umkrystallisiren  aus 
warmen  Alkohol  bleibenden  Phosphorgehalt  darzustellen. 
Andererseits  ist  es  zwar  auflfallend,  dass  auch  öfteres  Um- 
krystallisiren dieses  Körpers  nicht  genügt,  den  Phosphor- 
gehalt völlig  verschwinden  zu  lassen,  wie  man  es  doch  bei 
der  leichten  Löslichkeft  des  Lecithins  in  kaltem  Alkohol  an- 
nehmen sollte,  aber  wenn  man  in  einer  warmen  Lösung 
von  Lecithin  in  Alkohol  phosphorfreies  Gerebrin  auflöst,  fil- 
trirt  und  erkalten  lässt,  so  scheidet  sich  phosphorhaltiges 
Gerebrin  aus  und  es  ist  doch  wohl  nicht  anzunehmen,  dass 
beide  Stoffe  zu  Protagon  sich  vereinigen  können,  wenigstens 

')  Diaconow»  Gentralbl.  1868,  p.  2. 

')  Hoppe-Seyler,  lieber  die  chemische  Zusammensetzung  des 
Eiters.  Ueber  die  phosphorhaltigen  Substanzen  des  Eiters.  Med.-chem. 
Untersuchungen,  H.  4,  p.  487. 
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scheint  die  Erklärung  einfacher,  dass  das  ausfallende  Gerebrin 
analog  den  Globulinstoffen  Lecithin  niederreisst. 

In  dem  nach  Extraction  mit  kaltem  Weingeist  und  öf- 
tere Behandlung  mit  Aether  aus  dem  Rückstand  mit  heis- 
sem  Alkohol  ausgezogenen,  beim  Erkalten  ausfallenden  Gere- 
brin, wurde  durch  Schmelzen  mit  Salpeter  und  Soda  u.  s.  w. 
gefunden,  in  der  zuerst  ausfallenden  Portion  2,34,  in  der 
zweiten  2,27,  in  der  letzten  3,44%  P2O5.  Das  Gerebrin, 
welches  sich  zuerst  in  deutlichen  Nadeln  ausscheidet,  ent- 
hält weniger  Phosphor,  als  das,  nach  vorsichtigem  Ein- 
dampfen bei  60®  G  sich  als  amorphe,  etwas  klebrige  Masse 
ausscheidende.» 

In  späteren  Veröffentlichungen *)  wiederholt  Hoppe- 
Seyler,  soweit  wir  beurtheilen  können,  diese,  seine  Ansicht 
über  die  Natur  des  Protagons,  ohne  indess  neue  Thatsachen 
anzuführen. 

Bevor  wir  Hoppe-Seylers  Veröffentlichungen  ver- 
lassen, dessen  eben  angeführten  Experimenten  wir  natürlich 
den  gleichen  V^erth  beilegen,  wie  all  seinen  übrigen  ausge- 
zeichneten Arbeiten  im  Gebiet  der  physiologischen  Ghemie, 
müssen  wir  auf  die  von  ihm  erwähnte  Thatsache  ziurück- 
kommen,  dass  das  aus  einer  alkoholischen,  Lecithin  enthal- 
tenden, Lösung  auskrystallisirende  Gerebrin  Phosphor  enthält, 
der  nicht  wieder  davon  getrennt  werden  kann  und  dass 
dieser  Phosphorgehalt  dem  des  reinen  Protagons  entspricht. 
Uns  will  es  nämlich  scheinen,  dass  diese  Thatsache  besser 
und  natürlicher  durch  die  Annahme  der  Bildung  einer  Ver- 


*)  Das  von  Liebreich  beschriebene,  aus  Gehirn  dargestellte 
Protagon  ist  nach  Diaconow  und  des  Verfassers  Ansicht  ein  solches 
Gemenge  von  Lecithin  und  Gerebrin. 

Hoppe-Seyler,  Handbuch  der  physiologisch-  und  pathologisch- 
chemischen Analyse,  3.  Aufl.  1870,  p.  130. 

in  seiner  kürzlich  erschienenen  Physiologischen  Ghemie  erwähnt 
Hoppe-Seyler  das   Protagon  nur,   um  auzufOhren,  dass  der  von  ihm 
beschriebene,  bei  der  Zellenbildmig  >hetheiligte,  phosphorhaltige   Körper 
,ftls  gleichbedeutend  mit  Lecithin  erkannt  wurde. 

PhysiologiBohe  Ghemie,  Berlin   1877,  1.   Theil,   pag.   79.    Randbe 
Hierkung. 


273 

bindung  erklärt  wäre,  als  dadurch,  den  gebildeten  Körper 
als  ein  Gemenge  aufzufassen,  das  durch  Lösungsmittel  in 
seiner  Zusammensetzung  nicht  verändert  wird. 

Nach  Hoppe-Seyler  bekannte  sich  Strecket  in 
seiner  bekannten  Abhandlung  über  Lecithin*)  zur  Ansicht 
Diaconows  und  Hoppe-Seylers,  indem  er  sich  äugen* 
scheinlich  vollständig  auf  die  von  seinen  Vorgängern  ange- 
führten Thatsachen  und  Betrachtungen,  und  nur  auf  diese, 
stützte.  Indessen  gebrauchte  er  die  Vorsicht,  die  Möglich- 
keit oflfen  zu  lassen,  dass  Protagon  vielleicht  doch  eine  che- 
mische Verbindung  sein  könne.  Er  spricht  sich  folgender- 
massen  aus:  «Die  Analysen  des  Protagons  von  Liebreich, 
verglichen  mit  der  Zusammensetzung  des  Gerebrins  (nach 
Müller)  und  des  Lecithins  (nach  Diaconow)  .bestätigen 
die  von  Diaconow  ausgesprochene  Ansicht,  dass  das  Pro- 
tagon ein  Gemenge  (oder  eine  Verbindung?)  von  Lecithin 
und  Cerebin  ist.> 

Gorup-Besanez^)  sagt  über  Liebreichs  Protagon: 
«Der  aber  nach  den  Untersuchungen  von  Hoppe-Seyler, 
Diaconow  und  Strecker  ein  Gemenge  von  Gerebrin  und 
Lecithin  zu  sein  scheint.» 

Die  einzigen  Untersuchungen,  die  wir  nun  noch  zu  er- 
wähnen haben,  sind  die  von  Bourgoin  und  Thudichum. 
Der  erste  derselben  behauptet  in  einer  kurzen  Notiz*)  aus 
Protagon  phosphorfreies  Gerebrin  erhalten  zu  haben,  indem 
er  ersteres  in  starkem  Alkohol  löste,  und  nach  und  nach 
die  Temperatur  erhöhte.  Nach  seinen  Angaben  löst  sich  das 
Gerebrin  auf,  bevor  die  Flüssigkeit  ins  Sieden  kommt  und 
es  bleibt  ein   klebriger  Rückstand  an   den  Wänden   des  Ge- 


')  Adolph  Strecker,  lieber  das  Lecithin,  Annalen  der  Chemie 
und  Pharmacie,  Neue  Reihe,  Bd.  72,  pag.  77. 

*)  Gorup-Besanez,  Lehrbuch  d.  physiol.  Chemie,  4.  Aufl.  1878, 
p.  181.  Diese  obige  Bemerkung  ist  nicht  ganz  richtig,  da  Strecker  nur 
seine  Ansicht  aussprach,  ohne  selbst  Thatsachen  in  dieser  Frage  anzu- 
führen. 

')  Bourgoin.  Note  sur  la  purification  de  la  G^r^brine.  Bulletin 
de  la  Soci^^  chimique  de  Paris.  Annee  1874.  Nouvelle  Serie.  Vol.  XXL 
pag.  482. 

Zeitachrift  f.  physiol.  Chemie,  III.  18 
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ßlsses  haften.  Aus  der  decantirten  Flüssigkeit  scheidet  sich 
Gerebrin  aus,  das  durch  Wiederholung  dieses  Prozesses  ge- 
reinigt wird.  Das  Gerebrin,  das  M.  Bourgoin  auf  diese 
Weise  erhalten  haben  will,  ist  nicht  Mullers  Gerebrin,  da 
es  mehr  als  2%  mehr  Kohlenstoff  als  jenes  und  nur  die 
Hälfte  Stickstoff  enthält. 

Die  vollständige  Abwesenheit  experimenteller  Angaben 
oder  irgend  welcher  Beschreibung  des  neuen  Körpers,  sowie 
verschiedene  andere  Umstände,  veranlassen  uns  über  diese 
Notiz  als  für  unsere  Frage  werthlos  ohne  Weiteres  hinweg- 
zugehen. 

Die  ausserordentlich  gekünstelten  Untersuchungen^)  Thu- 
d  ich  ums  sind  unzweifelhaft  allen  denen  bekannt,  die  sich 
für  die  Ghemie  des  Gehirns  interessiren.  Unter  dem  Namen 
Gerebrine  beschreibt  derselbe  eine  Klasse  stickstoffhaltiger 
phosphorfreier  Körper,  die  seiner  Ansicht  nach  im  Gehirn 
vorkommen.  Einige  derselben  erhält  er,  indem  er  im  Wesent- 
lichen Müllers  Methode  einschlägt,  andere,  indem  er  Gehirn 
mit  Alkohol  bei  45®  G  behandelt  und  den  erhaltenen  Körper 
durch  Ausziehen  mit  verschiedenen  Lösungsmitteln  reinigt. 
Er  hält  Müllers  Gerebrin  für  den  niedrigsten  Vertreter  einer 
Gruppe  stickstoffhaltiger,  im  Gehirn  enthaltener  Körper,  die 
phosphorfrei  sind  und  veränderlichen  Kohlenstoffgehalt  be- 
sitzen, so  dass  einem  jeden  Stickstoffatom  zwischen  17  und 
48  Kohlenstoffatome  entsprechen.  Lassen  wir  Thudichum 
selber  sprechen!  Er  sagt:  «Whatever  may  be  the  ultimate 
explanation  of  these  differences  of  composition  must  be  left 
for  future  inquiry.  Meanwhile  it  is  certain  that  these  diffe- 
rences do  but  slightly  affect  the  external  appearance  and 
bearing  towards  solvents  of  these  bodies,  so  that  by  descri- 
bing  the  general  properties  of  one,  we  describe  the  general 
properties  of  all  membres  of  the  group,  while  differentiating 
characters  and  means  are  most  difficult  of  discovery  and 
application  — ».    «The  cerebrins  are  all  soluble  in  hot  alco- 


')  Thudichum.  Researches  on  the  Chemical  Constitution  of  the 
Brain-Reports  of  the  Medical  Offic*  of  the  Privy  Council  and  Local  Go- 
vernement  Board.    London,  1874,  Seite  113 — 247. 
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hol  particularly  in  absolute  alcohol,  and  deposited  on  coo- 
ling:  they  are  very  little  soluble  in  cold  absolute  alcohol^ 
much  less  soluble  indeed  than  Myeline  which  can  thus  be 
separated  from  the  cerebrines.  The  mixture  is  dissolved  in 
hot  alcohol  and  allowed  to  cool,  nearly  all  cerebrine  falls 
down,  much  myeline  lemains  in  Solution.  The  deposit  is 
separated  from  the  liquid  and  subjected  to  this  treatment 
until  it  is  free  from  phosphorus»  *). 

Nach  Thudichum  würde  demnach  Liebreichs  Pro- 
tagon, wiederholt  aus  Alkohol  umkrystallisirt,  Phosphor  ver- 
lieren und  schliesslich  phosphorfrei  erhalten  werden.  Und 
wirklich  spricht  derselbe  sich  in  Beziehung  auf  Protagon  fol- 
gendermassen  aus:  «A  mixture  of  much  cerebrin,  phrenosin, 
kerasine  with  myeline  and  some  kephaUne,  also  Cholesterine, 
and  was,  therefore,  mainly  Gouerbe's  cer6brote,  Fremy's 
cerebric  acid  but  contained  a  Uttle  more  myeline  than  those 
preparations,  which  raised  its  phosphorus  a  little  higher  etc.*). 

Indem  wir  nun  die  Arbeiten  unserer  Vorgänger  nur  vom 
Gesichtspunkt  der  Kritik  und  noch  nicht  vom  experimentellen 
betrachten,  glauben  wir  in  dieser  Frage  das  meiste  Gewicht 
darauf  legen  zu  müssen: 

1)  dass  unsere  Gegner  von  der  Ansicht  ausgiengen,  dass 
im  Nervengewebe  ein  Körper  von  der  Zusammensetzung  von 
Müllers  Cerebrin  fertig  gebildet  existire,  während  derselbe 
doch  bloss  durch  Einwirkung  von  kochendem  Barytwasser 
auf  Gehirn  erhalten  wurde,  und 

2)  dass  im  Fall  man  Cerebrin  und  Lecithin  zusammen 
mischt,  der  resultirende  Körper  weder  die  Eigenschaften,  noch 
vollständig  die  Zusammensetzung  von  Protagon  hat. 

2)  Experimenteller  Theil. 
Es  war  im  Sommer  1877,  als  der  eine  von  uns  sich 
dazu  entschloss,  in  Gemeinschaft  mit  M.  Larmuth,  Practi- 
canten  am  physiologischen  Laboratorium  von  Owen's  College, 
die  Frage  über  die  Existenz  von  Liebreishs  Protagon  von 
Neuem  zu  bearbeiten.    Zu  diesem  Zweck  wurde  der  fragliche 

*)  Thudichum,  loc.  cit.,  p.  182. 
•;  Thudichum.  loc.  cit.,  p.  209. 
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Körper  aus  Hunde-  und  Pferdegehirn  dargestellt,  wobei 
Liebreichs  Methode  genau  eingehalten  und  alle  möglichen 
Vorkehrungen  getroffen  wurden,  um  etwaigen  Zersetzungen 
unbeständiger  Körper  vorzubeugen.  So  wurden  die  Hunde 
zuerst  narcotisirt,  dann  verbluten  gelassen  und  die  Blutgefässe 
des  Gehirns  mit  eiskalter  Salzlösung  ausgewaschen,  bis  die 
Temperatur  des  Kopfes  bis  nahe  auf  0®  gefallen  war  und 
das  Wasser  farblos  aus  den  Venen  floss.  Nachdem  der 
Schädel  in  der  Mitte  entzweigesägt  worden,  wurde  das  Ge- 
hirn herausgenommen,  in  eine  Kältemischung  (Eis  und  Koch- 
salz) gelegt,  dann  in  gefrorenem  Zustande  in  einem  Mörser 
zerkleinert  und  genau  nach  der  von  Liebreich  angegebenen 
Methode  weiter  behandelt. 

Diese  vorläufigen  Untersuchungen  zeigten,  dass  der  auf 
diese  Weise  dargestellte  Körper  jeweils  genau  die  physikalischen 
Eigenschaften  des  Protagon  besitzt  und  dass  dessen  Phos- 
phorgehalt dem  von  Liebreich  angegebenen  sehr  nahe 
kommt.  Ferner  stellte  sich  heraus,  dass  4  oder  5  Mal  aus 
Alkohol  umkrystallisirtes  Protagon  nicht  weniger  Phosphor 
enthielt,  als  einmal  umkrystallisirtes,  trotzdem  dass  jeder 
Krystallisation  ein  gründliches  Auswaschen  der  Substanz  mit 
Aether  vorausgieng. 

Diese  ersten,  im  Jahr  1877  ausgeführten  Untersuchungen 
fielen,  so  weit  sie  ausgedehnt  wurden,  demnach  vollständig 
befriedigend  aus;  trotzdem  schien  es  uns,  um  eine  bestimmte 
Ansicht  über  die  Natur  des  Protagons  zu  bilden,  geboten, 
dieselben  bedeutend  auszudehnen  und  hauptsächlich  eine 
grössere  Anzahl  quant.  Bestimmungen  sämmtlicher  darin 
enthaltener  Elamente  auszuführen.  Hiermit  sind  wir  kürzlich 
zu  Ende  gekommen  und  erlauben  wir  uns  nun,  bevor  wir 
die  Zersetzungsproducte  des  genannten  Körpers  studiren,  die 
erhaltenen  Resultate  zu  veröffentlichen. 

Darstellungsmethode   für   Protagon. 

Anfangs    verfolgten   wir   zur  Darstellung  von   Protagon 

Liebreichs  Methode  in  allen  ihren  Einzelheiten,  bald  fanden 

wir  indess,   dass   ein   Theil   derselben,   welcher  uns   immer 

erhebliche  Schwierigkeiten    bereitet  hatte,   ohne   den  Erfolg 


277 

nur  im  Geringsten  zu  ändern,  wegEallea  konnte.  Es  ist  dies 
das  Auswaschen  des  frischen,  zerkleinerten  Gehirns  mit  Wasser 
und  Aether  von  O*^  G,  so  lange  fortgesetzt,  als  letzterer  noch 
erhebliche  Mengen  Substanz  aufnimmt.  Bei  dieser  Behandlung 
quillt  nämlich  die  Gehirnsubstanz  auf  und  scheidet  sich  der 
Aether  nur  sehr  unvollständig  ab,  wesshalb  die  Operation 
des  Filtrirens  nur  sehr  schwierig  ausführbar  ist,  auch  wenn 
man,  wie  wir  es  thaten,  einen  wollenen  Sack  dazu  verwendet, 
wie  solche  in  England  unter  dem  Namen  «jelly  bags»  zu 
Haushaltungszwecken  verkauft  werden.  Wir  suchten  diesem 
Uebelstande  zunächst  dadurch  abzuhelfen,  dass  wir  ein  kleines 
Modell  der  in  Zuckerraffinerien  angewandten  Gentrifugai- 
maschinen,  welches  durch  die  Dampfmaschine  des  Labora- 
toriums in  Bewegung  gesetzt  wurde,  dazu  benutzten,  die  in 
Wasser  und  Aether  unlösliche  Gehirnsubstanz  von  diesen 
Flüssigkeiten  zu  trennen.  Dabei  fiel  es  uns  auf,  dass  auch 
bei  längerem  und  öfterem  Auswaschen  die  Gehirnsubstanz 
doch  immer  noch  Cholesterin  und  andere  in  Aether  lösliche 
Substanzen  enthält,  und  dass  desshalb  das  Protagon  durch 
einen  späteren  Process  doch  schliesslich  noch  von  denselben 
befreit  werden  musste.  Wir  vereinfachten  die  Darstellungs- 
methode aus  diesem  Grunde  folgendermassen : 

Ganz  frisches,  von  Blut  und  Häuten  möglichst  vollständig 
befreites  und  zerkleinertes  Ochsengehirn  wurde  während 
etwa  H— 18  Stunden  in  einem  grossen  Incubator,  der  be- 
ständig auf  45®  C  erhalten  wurde,  mit  85%  Alkohol  digerirt, 
heiss  filtrirt  und  die  ungelöste  Gehirnsubstanz  mit  neuen 
Mengen  Alkohol  behandelt.  Das  Verfahren  wurde  4—5  Mal 
oder  auch  so  lange  wiederholt,  als  sich  beim  Abkühlen  des 
Filtrats  auf  0°  G  noch  ein  gelblich  weisser,  flockiger  Nieder- 
schlag abschied.  Das  Digeriren  mit  Alkohol  nahm  jeweils 
mehrere  Stunden  in  Anspruch.  Der  sich  in  grosser  Menge  aus- 
scheidende Niederschlag  wurde  auf  einem  Filter  gesammelt  und 
in  einer  Glasflasche  mit  Aether  geschüttelt,  um  das  Cholesterin 
und  andere  in  Aether  lösliche  Körper  zu  entfernen.  Die  durch 
Decantiren  und  Filtriren  von  letzterem  getrennte  Substanz  wurde 
zwischen  Filtrirpapier  an  der  Luft,  und  dann  über  Schwefelsäure 
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oderPhosphorsaureanhydridimExsiccator  getrocknet,  der  so  er- 
haltene schneeweisse  Körper  gepulvert,  mit  etwas  Wasser  ange- 
feuchtet, in  Alkohol  suspendirt  und  langsam  auf  45®  C  erhitzt. 
Beim  sehr  allmähligen  Erkalten  scheidet  sich  aus  der  Lösung  das 
Protagon,  genau  nach  Liebreichs  Beschreibung,  in  Form 
kleiner  mikroscopischer  Nadeln  ab,  die  je  nach  dem  Con- 
centrationsgrade  der  Lösung  in  Anordnung  und  Form  diffe- 
riren.  Das  so  umkrystallisirte  Protagon  wurde  auf  einem 
Filter  gesammelt,  mit  Aether  ausgewaschen,  und  zuerst  an 
der  Luft,  dann  über  Phosphorsaureanhydrid  getrocknet.  Bei 
wiederholtem  Umkrystallisiren  wurde  die  Substanz  zuerst 
gepulvert,  dann  tüchtig  mit  kaltem  Aether  geschüttelt,  mit 
Wasser  angefeuchtet  u.  s.  w.  u.  s.  w. 

Nun  schritten  wir  zur  Analyse.  Die  Verbrennungen 
wurden  mit  chromsaurem  Bleioxyd  unter  Vorlage  reichlicher 
Mengen  reducirter  Kupferdrehspäne  im  geschlossenen  Rohr 
ausgeführt.  Die  Stickstoffbestimmungen  wurden  alle  nach 
Dumas,  die  Phosphorbestimmungen  theils  nach  Carius'scher 
Methode  (Nr.  1  u.  2)  theils  durch  Zusammenschmelzen  der 
Substanz  mit  Soda  und  Salpeter  und  nachherige  Fällung  der 
Lösung  mit  Magnesiagemisch  ausgeführt.  Folgendes  sind 
die  Resultate  der  von  uns  ausgeführten  Analysen: 

Nr.  1.  Zweimal  umkrystallisirles  aus  Ochsengebirn  dargestelltes  Protagon. 
0,288  gr.  Subst.  gab.  0,702    gr.  CO.  entspr.  0,1914  gr.  oder  66,46  ®/o  C. 
>       >         »         »      0,284     »    H»0        »       0,031      »       »      10,96  '/oH. 
0,355   »         »         »       7  Gc.  Stickgas        »  .  .        .        2,3    %N. 

0,296   *        »        >       0,0116gr.MggP9O7  .  .        .        1,094%  P. 

Nr.  2.   Zweimal  umkrystallisirtes  aus  Ochsengehirn  dargestelltes  Prologen. 

(Dieselbe  Substanz  wie  Nr.  1.) 

0,306  gr.  Subst.  gab.  0,747     gr.  CO«  entspr.  0,2037  gr.  oder  66,58  ^/o  C. 

»       »         *        *      0,2955    »    HaO        *       0,0326    »       »      10,72  %  H. 

0,262   »        »         »      6  Cc.  Stickgas         »        0.0068   »       »       2,6     %  N. 

0,3025»         »         »      0,012   gr.Mg.P9OT  .        .        .        l,107«/oP. 

Nr.  8.   Zweimal  umkrystallisirtes  aus  Ochsengehirn  dargestelltes  Protagon. 

(Von  Nr.  1  u,  2  verschiedene  Substanz.) 

0,284  gr.  Subst.  gab.  0,691     gr.  GO9  entspr.  0,1884  gr.  oder  66,34  %G.* 

»       »        »         »      0,270      »   H9O        >       0,03        *       »      10,56  7o  H. 

0,388    »         »         »      8  Cc.  Stickgas        »       0.00934  »       »        2,4    %  N. 

0,782   »        »        »      0,0291  gr.  Mg9  P«  Ot  ,        1,032%  P, 
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Hr.  4.  Zweimal  umkrysiallisirtes  aus  Ochsengehirn  dargestelltes  Protagon. 

(Dieselbe  Substanz  wie  Nr.  3.) 
0,2968  gr.  Subst.  gab.  0,722    gr.  COs   entspr.  0,196  gr.  oder  66,35  ^'o  C. 
»       »         »         *       0,288      »    H9O        »        0,032     »       »     10,78  %  H. 
0,5368»         >         V      0,02        »    Mg.P.OT  .  1,081^/oP. 

Nr.  5.   Einmal  umkrystallisirtes  aus  Hundegebirn  dargestelltes  Protagon. 

0,305  gr.  Subst.  gab.  0,7415   gr.  CO«  entspr.  0,3022  gr.  oder  66,3    ^h  G. 

•     >       *         >         »      0,296     »    R,0        »       0,0321    »       »     10,5    %H, 

1fr.  6.  Einmal  umkrystallisirtes  aus  Hundegehirn  dargestelltes  Protagon. 

(Dieselbe  Substanz  wie  Nr.  5.) 
0,25     gr.  Subst.  gab.  0,6103  gr.  CO«  entspr.  0,1665  gr.  oder  66,6    */o  C. 
»       >         >         »       0,249      »    HaO        »       0,0276     »       »     11,066^/0  H. 

Nr.  7.    Viermal  umkrystallisirtes,  im  Jahre  1877  von  Mr.  Larmuth  aus 

Pferdegehim  dargestelltes  Protagon. 
0,214  gr.  Subst.  gab.  0,5201  gr.  CO«  entspr.  0,1418  gr.  oder  66,26  ^o  C. 
.       »        »        »      0,202      »    H«0       »       0,022i     »       »     10,48  %  H. 

Nr.  8.    Dreimal  umkrystallisirtes  Protagon,  erhalten  durch  Umkrystal- 

lisiren  der  Substanz  Nr.  3  u.  4. 

0,214  gr.  Subst.  gab.  0,5203  gr.  CO«  entspr.  0,1419  gr.  oder  66,3    %  C. 

»       »        .         »      0,2015    »     HaO       »       0,0224     »       »     10,467%  H. 

0,480    >         »         »      9,7  Cc.  Stickgas      »       0,01098  >       »      2,29  ^/oN. 

0,5164 »        »        »      0,019  gr.  Mg.  P«  Ot  ...       1,027%  P. 

Diese   Resultate  sind  in  folgender  Tabelle  niedergelegt: 

t      \       -y      t  \  Smal         4mal 

iSSee^JSiion  2m1  umkryaUmalrte.  Protagon  umkr^       umkr. 

(Hund).  (Och«).  ?^v^;    S**!J*; 

^  '  (Oohs.)     (Pferd.) 

Nr.  6.    Nr.  6.  NTTTTlfr.  2.     Nr.  s!"  UTll.  Nr,  8. 

C  =  66,3    .  66,6    .  6b,46    .  66,58    .  66,34    .  66,35    .  66,30 

H=  10,52  .  11,06  .  10,96     .  10,72    .  10,56    .  10,78    .  10,467 

N  =     —     .     —     .  2,3      .2,6      .2,4      .     —      .  2,29    .     — 

P  =     —    .     —    .  1,094  .     1,107  .    1,032  .     1,081  .  1,027  .      — 

Aus  obigen   Zahlen  berechneten  wir  für  Protagon  die 
empirische  Formel: 

C160  HsosNs  POsö 

berechnet.  gefundenes  Mittel. 


Ci.o  —  1920  —  66,45 

66,39 

H.OI  —  308  —  10,66 

10,69 

N.   -   70  -  2,42 

2,39 

P   =   31  =  1,07 

1,068 

0.,  =  580  =  19,40 

— 

2889   100,00 
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Liebreich  hatte  Protagon  die  Formel: 

C116H241N4PO28 
gegeben.  Er  veröffentlichte  nur  drei  Phosphorbeslimmungen 
(die  1.1;  1.1;  und  1.5%  P  ergaben)  und  scheint  das  höchste 
Resultat  als  das  beste  angesehen  zu  haben,  während  wir, 
aus  unseren  vollkommen  übereinstimmenden  und  zahlrei- 
cheren Analysen  schliessend,  seine  niederen  Zahlen  als  nahezu 
richtig  betrachten. 

Wir  halten  es  für  unmöglich,  dass  bei  näherer  Betrach- 
tung obiger  Analysen  ein  anderer  Schluss  gezogen  werden 
kann,  als  der:  «Protagon  ist  eine  chemische  Verbindung !> 
zu  welchem  wir  uns  um  so  mehr  berechtigt  glauben,  als 
dieselben  von  mehreren  Portionen  eines,  zu  verschiedenen 
Zeiten  und  auf  verschiedene  Art  und  Weise,  aus  der  Gehirn- 
substanz verschiedener  Thiere  dargestellten  Körpers  ausge- 
führt wurden.  Zu  Analysen  Nr.  5,  6,  und  7  wurde  nämlich 
nach  Liebreiches  Methode,  zu  den  anderen  nach  unserer 
vereinfachten  Methode  dargestelltes  Protagon  verwendet. 
Ferner  machen  wir  noch  besonders  darauf  aufmerksam,  dass, 
nachdem  die  Analysen  Nr.  3  und  4  ausgeführt  worden,  ein 
Theil  der  noch  übrigen  Substanz  mit  Aether  behandelt  und 
dann  umkrystallisirt  zu  Analyse  Nr.  8  verwendet  wurde, 
welche  letztere  durch  ihre  Uebereinstimmung  mit  den  beiden 
vorangegangenen  den  besten  Beweiss  für  die  Reinheit  und 
Unveränderlichkeit   des  hierzu   verwendeten   Protagons  gibt. 

Es  verdient  ferner  hier  noch  erwähnt  zu  werden,  dass 
wir  bei  der  Darstellung  sowohl,  als  auch  beim  Umkrystalli- 
siren  von  Protagon  die  Lösungen  nie  über  45^  C  erwärmten, 
da  wir  überzeugt  sind,  dass  Liebreich  mit  Recht  an- 
nimmt, dass  sich  dasselbe  in  alkoholischer  Lösung  über  50®  C. 
erhitzt,  zu  zersetzen  beginnt. 

Das  Auflösen  des  Protagons  sowohl,  als  auch  die  Fil- 
tration der  gesättigten  Lösung  wurde  in  einem  grossen  In- 
cubator  ausgeführt,  dessen  Temperatur  45°  G  betrug.  Hörte 
nun  die  Wärmezufuhr  auf,  so  war  die  eintretende  Tempera- 
turerniedrigung nur  eine  äusserst  langsame ,  was  folgende 
Beobachtung    beweist :    Bei    einer   Laboratoriumstemperatur 
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von  17,5®  G  fiel  diejenige  des  Incubators  in  17  Stunden  15 
Minuten  von  41,25«  auf  27,5 •  also  um  13,75^ 

Wird  eine  nahezu  concentrirte  Lösung  von  Protagon 
auf  diese  Weise  erkalten  gelassen,  so  scheidet  sich  dasselbe 
immer  in  Nadeln  ab,  die  sich  meistens  rosettenförmig  zu- 
sammenlagern, und  die  bei  vollständiger  Concentration  der 
Lösung,  genau  Liebreichs  Angaben  entsprechend,  ein  ge- 
krümmtes Aussehen  annehmen.  Findet  das  Erkalten  indessen 
rascher  statt,  so  scheidet  sich  der  Körper  in  amorpher,  gra- 
nulirter  Form  ab. 

Die  physikalischen  Eigenschaften  des  Protagons  wurden 
von  uns  genau  so  gefunden,  wie  sie  Liebreich  bereits  be- 
sehrieben; doch  wollen  wir  nicht  unterlassen,  noch  hinzu- 
zufügen, dass  die  Schmelzpunktbestimmung  der  reinen,  tro- 
ckenen Substanz  ergab,  dass  Protagon  bei  150®  G  sich  zu 
bräunen  und  erst  bei  200®  G  zu  schmelzen  beginnt,  wobei 
es  einen  tief  braunen  Syrup  bildet. 

Um  zu  zeigen,  dass  Protagon  durch  längere  Einwir- 
kung von  kochendem  Aether  zersetzt  wird,  wurde  zweimal 
umkrystallisirte  Substanz  {dieselbe  die  zu  Analysen  Nr.  3  u. 
4  diente)  in  einer  mit  Rückflusskühler  versehenen  Eocbflasche 
mit  einem  grossen  Quantum  Aether  Übergossen,  derselbe  im 
Wasserbad  15  Stunden  lang  im  Kochen  erhalten,  erkalten 
gelassen,  filtrirt  und  die  ungelöste  Substanz  bei  45®  C  aus 
Weingeist  umkrystallisirt.  Der  Körper  scheidet  sich  in  kör- 
nigen Massen  aus,  die  indess  unter  dem  Mikroscop  von  Pro- 
tagon verschiedenes  Aussehen  besitzen ;  Nadeln  wurden  nicht 
erhalten. 

Die  Analyse  ergab: 

1)  0,282  gr.  Substanz  gaben  0,65  gr.  GOa  entsprechend 
63,2%  G  und  0,262  gr.  HaO  entsprechend  10,3  >  H. 

2)  0,315  gr.  Substanz  gaben  0,729  gr.  CO2  entspre- 
chend 63,1%  G  und  0,297  gr.  HaO  entsprechend  9,4%  H. 

3)  0,382  gr.  Substanz  gaben  0,0099  gr.  MgaPaO?  ent- 
sprechend 0,72  ®/o  P. 

Folgende  Zusammenstellung  veranschaulicht  den  Unter- 
schied in  der  Zusanunensetzung  des  Protagons  und  derjenigen 
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des  aus  demselben  durch    15  ständiges  Kochen  mit  Aether 
erhaltenen  Körpers. 

2m«l  amJnryBtalll-  Mit  Aether  behandeltes 

sirtes  Protagon.  Protagon. 

C  =  66,34  .  63,2  .            63,  t 

H  =  10,56  10,3  9,4 

N  =  2,40  .              —  — 

P  =  1,03  .              0,72  .  — 

Auffallend  bleibt  es  dabei  allerdings,  dass  es  auf  diese 
Weise  nicht  möglich  ist,  aus  Protagon  einen  vollständig 
phosphorfreien  Körper  zu  erhalten. 

Indem  wir  hiermit  den  Bericht  über  unsere  Unter- 
suchungen abschliessen,  glauben  wir  durch  dieselben  Lieb- 
reichs Angaben  im  Wesentlichen  bestätigt  und  den  Beweis 
von  der  Existenz  des  Protagons  geliefert  zu  haben.  Es  ist 
zwar  richtig,  dass  unsere  Analysen,  mit  denen  Liebreichs 
verglichen,  einige  abweichende  Zahlen  ergaben  und  dadurch 
unter  Anderem  zeigten,  dass  derselbe  nicht  berechtigt  war, 
seinen  Berechnungen  einzelnstehende,  von  den  übrigen  be- 
deutend abweichende  Analysen  zu  Grunde  zu  legen.  Wir 
erklären  indess  die  grössere  Genauigkeit  der  unserigen  aus 
der  Anwendung  von  chromsaurem  Bleioxyd  an  Stelle  von 
Kupferoxyd  zu  den  Verbrennungen. 

Die  Zersetzungsprodukte  von  Protagon  gedenken  wir 
in  der  nächsten  Zeit  einem  eingehenden  Studium  zu  unter- 
werfen. 

Manchester,  im  Mai  1879. 


Bemerkung.  Die  Angriffe,  welche  die  Herrn  Verfasser  dieser 
Abhandlung  gegen  die  Angaben  von  Diaconow  richten,  veranlassen 
mich  zu  folgender  Erklärung: 

Alles  was  Diaconow  über  die  Constitution  des  Lecithins,  deren 
Kenntnis»  wir  seinen  vortrefflichen  Arbeiten  verdanken,  und  über  die 
Existenz  des  Protagons  publicirt  bat,  ist  nur  als  vorläufige  Mittheilung 
anzusehen.  Ehe  er  seine  Arbeiten  abzuschliessen  vermochte,  wurde  er 
durch  Krankheit  an  das  Bett  gefesselt  und  starb  nach,  halbjährigem 
Leiden.  Die  letzten  in  den  von  mir  herausgegebenen  medicinisch-che- 
raischen  Untersuchungen,  Heft  3,  S.  405,  publicirten  Bemerkungen  sind 
auf  dem  Krankenlager  wenige  Wochen  vor  seinem  Tode  verfasst.  Wenn 
die  Angaben  von  Diaconow  einige  Fragen  offen  lassen  und  sich  nicht 
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über  alle  Einzelheiten  verbreiten,  so  kann  er  dafür  nicht  verantwortlich 
gemacht  werden.  Die  auf  Seite  269  vorstehender  Abhandlung  gegebene 
Beurtheilung  der  Angaben  von  Diaconow  scheint  mir  nicht  gerecht. 
Wenn  z.  B.  eine  wässerige  Lösung  mehrmals  mit  Aether  behandelt  wird, 
kann  sie  doch  keine  hohe  Temperatur  haben. 

Die  mühevollen  von  Liebreich  in  meinem  Laboratorium  zuerst 
erfolgreich  begonnenen,  dann  von  Diaconow  fortgesetzten  Untersu- 
chungen der  phosphorbaltigen  Substanzen  des  Gehirns  sind,  abgesehen 
von  einigen  gelegentlich  von  mir  ausgefflhrten  Proben,  nicht  weiter- 
geführt, weil  es  an  einem  scharfen  Griterium  zur  Entscheidung  der 
Frage,  ob  das  Lecithin  in  der  Nervensubstanz  mit  dem  Gerebrin  in  che- 
mischer Verbindung  sich  befindet,  noch  fehlt;  ebenso  ist  auch  die  Ver- 
bindung des  Lecithins  mit  Vitellin  im  Eidotter,  mit  Blutfarbstoff  in  den 
Blutkörperchen  nicht  sicher  gestellt. 

F.  Hoppe-Seyler. 


Ueber  das  NucleYn  der  Hefe. 

Von  Dr.  Albrecht  Kossel,  Assistent  am  physiol.-chem.  Institut 

zu  Strassburg. 

(Der  Redaktion  überifeben  am  9.  Jnnl.) 


Erster  Theil. 

Miescher*)  entdeckte  im  Jahre  1869  in  den  Kernen 
der  Eiterkörperchen  das  Nuclein,  eine  amorphe  Substanz, 
welche  sich  durch  Löslichkeit  in  AlkaUen,  Unlöslichkeit  in 
Wasser  und  Säuren  und  einen  hohen  Phosphorsäuregehalt 
auszeichnete. 

Hoppe-Seyler*)  isolirte  bald  darauf  aus  der  Hefe 
einen  Körper,  welcher  dem  Nuclein  Miescher's  sehr  ähn- 
lich ist.  Später  wurde  eine  allgemeine  Verbreitung  dieses 
Körpers  im  Thier-  und  Pflanzenreiche  erkannt.  Dennoch 
sind  unsere  Kenntnisse  über  denselben  äusserst  geringe,  ins- 
besondere ist  es  zweifelhaft,  ob  die  Nucleine  verschiedenen 
Ursprungs  unter  einander  identisch  sind. 

In  Folgendem  sind  die  ersten  Ergebnisse  einer  Unter- 
suchung über  das  Nuclein  der  Bierhefe  mitgetheilt. 

I.   Literatur. 

Mehrere  Thatsachen,  die  mit  dem  Vorkommen  des 
Nucleins  in  engem  Zusammenhang  stehen,  haben  schon  seit 
lange  die  Aufmerksamkeit   der  Chemiker    auf  sich    gezogen. 

Braconnot  (1831)')  beschreibt  als  «matiöre  animale» 
der  Weinhefe  einen  Körper,  der  seiner  Darstellung  und  seinen 
Eigenschaften  nach  mit  dem  Nuclein  identisch  zu  sein  scheint. 
Ein  Phosphorgehalt  wurde  indess  von  ihm  nicht  bemerkt. 

*)  Medic.-chem.  Untersuchungen,  herausgeg.   v.  Hoppe-Seyler, 

S.  441. 

■)  Loc.  cit.,  S.  500. 

•)  Annales  de  Ghimie  et  de  Physique,  T.  47,  p.  60. 
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Quevenne  (1838)^)  welcher  die  saure  Reaktion  der 
Hefeasehe  bemerkte,  erhielt  einen  ähnlichen  Körper,  indem 
er  das  alkalische  Extrakt  der  Bierhefe  mit  Säuren  fällte. 

Schlossberger  (1844)')  analyslrte  einen  ähnlichen 
Niederschlag  (s.  u.) 

Von  den  Aschenanalysen  der  Hefe  seien  nur  die  von 
Mitscher  lieh  (1845)»)  erwähnt. 

Derselbe  fand  in  der  Asche  einen  so  grossen  Ueber- 
schuss  von  Phosphorsäure,  dass  er  einen  Theil  derselben 
als  saures  phosphorsaures  Salz  in  Rechnung  bringen  musste. 
In  der  Äsche  der  Oberhefe  sind  40,3%  saures  und  41,0"/o 
neutrales  phosphorsaures  Kali  vorhanden.  In  der  Unterhefe 
bildet  das  erstere  60,0,  das  letztere  7,8 7o  der  Asche. 

Pasteur  (1858)*)  fand,  dass  bei  der  Gährung  eine 
merkliche  Vermehrung  jener  stickstoffhaltigen  Materien  der 
Hefe  eintritt,  die  in  verdünnter  Schwefelsäure  unlöslich  sind 
(Nuclem?) 

Bechamp  (1865)*^)  zeigte,  dass  die  Bierhefe  beim 
Kochen  mit  Wasser  bedeutende  Mengen  Phosphorsäure  ab- 
gibt, «deren  ein  Theil  in  freiem  Zustande  ist.»  Wenn  man 
jedoch  die  Bierhefe  mit  oft  gewechseltem  Wasser  bei  ge- 
wöhnlicher Temperatur  stehen  lässt,  so  erfolgt  allmählich 
eine  Abgabe  («Secretion»)  von  Phosphorsäure,  die  sich  mit 
der  Zeit  steigert. 

Hoppe-Seyler  (1869)®)  fand  für  das  Nuclein  der 
Hefe  folgende  Zusammensetzung:  G  43,00,  H  6,06,  N  15,31, 
P  2,58. 

Loew   (1878)^)  glaubt,  sich  überzeugt  zu  haben,  dass 


*j  Journal  de  Pharmacie,  T.  24,  p.  265. 

')  Annalen  der  Chemie  und  Pharmacie,  Bd.  51,  S.  193. 

')  Berichte  über  die  Verhandlungen  der  Academie  der  Wissen- 
schaften zu  Berlin,  1845,  S.  242. 

*)  Die  Alkoholgährung  von  Pasteur.  Deutsch  v.  Griessmayer, 
2.  Ausg.  S.  86. 

*)  Gomptes  rendus  des  s^ances  de  TAcadömie  des  sciences,  Bd. 
LXl,  p.  689. 

')  Loc.  cit. 

^j  Joum.  f.  prakl.  Chemie.  Liebigs  Ann.,  Bd.  193,  S.  322. 
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das  Nuclem  der  Hefe  nichts  sei,  als  ein  Eiweisskörper  cmit 
«geringer  Beimengung  von  phosphorsaurem  Kalk  und  Mag- 
«nesia.  Bei  dem  beträchtlichen  Gehalt  der  Hefe  an  Phos- 
«phaten  kann  eine  geringe  Verunreinigung  mit  «Phosphor» 
«dessen  Anwesenheit  Hoppe-Seyler  zur  Annahme  des 
«Nucleins  in  der  Hefe  bestimmt  hatte,    nicht    überraschen.» 

lieber  die  chemische  Natur  des  Nucleins  liegen  nur 
wenige  Andeutungen  vor.  Miescher*)  leitete  aus  den  Ana- 
lysen eines  aus  Lachssperma  gewonnenen  Präparates  die 
Formel:  Gg» H4» N9 Pa O29  ab. 

Das  Nuclem  hat  saure  Eigenschaften  und  sättigt  vier 
Aequivalente  Baryum. 

Einer  soeben  publicirten  Notiz*)  ist  zu  entnehmen,  dass 
Lubavin  in  dem  Nuclein  der  Kuhmilch  durch  Kochen  mit 
Wasser  eine  theilweise  Abspaltung  der  Phosphorsäure  be- 
wirkte. Bei  der  Spaltung  des  Nucleins  soll  ein  Eiweisskörper 
entstehen,  über  dessen  Natur  und  Nachweiss  nichts  mitge- 
theilt  wird. 

II.   Darstellung  des  Nucleins* 

Presshefe  wird  in  Wasser  zu  einem  Brei  zertheilt  und 
nach  mehreren  Stunden  die  Flüssigkeit  von  dem  Hefeschlamm 
abgegossen.  Nachdem  dies  Verfahren  1  — 2  mal  wiederholt 
ist,  wird  der  Hefeschlamm  in  sehr  verdünnte  Natronlauge 
gebracht  und  sofort  filtrirt,  das  Filtrat  tröpfelt  in  verdünnte 
Salzsäure.  Der  hier  gebildete  Niederschlag  hat  sich  bald  so 
weit  gesenkt,  dass  die  darüber  stehende  Flüssigkeit  abgegos- 
sen werden  kann.  Der  Niederschlag  wird  auf  ein  Filter  ge- 
bracht und  anfangs  mit  verdünnter  Salzsäure,  später  mit 
Alkohol  sorgfältig  ausgewaschen.  Das  Filter  verstopft  sich 
hierbei  bald  und  muss  öfter  erneuert  werden.  Hierauf  wird 
der  Niederschlag  mit  absolutem  Alkohol  2—3  mal  ausge- 
kocht. In  den  Alkohol  gehen  meist  Produkte  von  rothbrau- 
ner Farbe  über  (nur  Präparat  I  gab  an  siedenden  absoluten 
Alkohol  keine  löslichen  Stoffe  ab),    zugleich    nimmt  der  AI- 

')  Verhandlungen  der  naturforschenden  Gesellsch.  in  Basel,  VI. 
Bd.  1878,  S.  166. 

*)  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  XII,  1021. 
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kohol  eine  schwach  saure  Reaction  an.  Die  mit  Alkohol  ex- 
trahirte  Masse  wird  unter  der  Luftpumpe  bei  gewöhnlicher 
Temperatur  getrocknet. 

III.   Eigenschaften   und  Zusammensetzung 

des   Nucleins. 

Wenn  die  Präparate  mit  absolutem  Alkohol  vor  dem 
Eintrocknen  entwässert  sind,  so  stellen  sie  ein  rein  weisses 
(Präparat  I)  oder  schwach  röthliches,  sehr  leichtes  Pulver  dar. 

Beim  Erhitzen  auf  120®  gibt  die  unter  der  Luftpumpe 
bis  zur  Constanz  des  Gewichtes  getrocknete  Substanz  3,54%, 
beim  Erhitzen  auf  140«  7,38>  an  Gewicht  ab.  Sie  behält 
dabei  ihre  weisse  Farbe,  zwischen  140  und  160®  tritt  Bräu- 
nung, bei  160®  vollkommene  Schwärzung  ein.  Die  auf  115® 
erhitzte  Substanz  ertheilt  dem  Wasser  saure  Reaction.  Der 
Körper  ist  sowohl  nach  dem  Trocknen  bei  gewöhnlicher 
Temperatur,  als  auch  nach  dem  Erhitzen  auf  120®  theilweise 
in  Natronlauge  und  kohlensaurem  Natron  löslich  und  aus 
dieser  Lösung  durch  Salzsäure  faUbar.  Die  Lösung  in  Natron- 
lauge gibt  mit  Kupfersulphat  in  der  Kälte  schwache  Pepton- 
reaclion.  Nur  in  sehr  geringer  Menge  wird  das  Nuclem  durch 
Barytwasser  aus  der  Hefe  aufgenommen. 

Präparat  I  gab  bei  der  Analyse  folgende  Werthe: 
A.  I  B. 


1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

c 

41,22 

41,18 

40,42 

40,42 

H 

5,52 

5,28 

5,15 

5,48 

N 

• 

15,98 

(15,31) 

15,99 

P 

6,1 

6,29 

S 

0,38 

(Um  Kohleeinschluss  durch  die  schmelzende  Metaphos- 
phorsäure  zu  verhüten,  war  die  Substanz  mit  Kupferoxyd 
gemischt  verbrannt.)  Portion  A  war  bei  120®,  Portion  B 
bei  115®  getrocknet.  Das  Mittel  aus  den  gefundenen  Zahlen 
ist  folgendes: 

C  40,81,  H  5,38,  N  15,98,  P  6,19,  S  0,38. 

Aschenbeständtheile  Hessen    sich    im  üebrigen  in   dem 
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untersuchten  Präparat  nicht  nachweisen;  0,7175  grm.  mit 
Soda  und  Salpeter  verbrannt  gab  keine  Reaktion  auf  Kalk, 
Magnesia,  Chlor. 

Es  gelang  trotz  mehrfacher  Versuche  nicht,  ein  Prä- 
parat von  demselben  Phosphorgehalt^  wie  das  analysirte, 
wiederum  darzustellen.  Phosphorbestimmungen  in  den  übri- 
gen Präparaten  ergaben: 

Präparat  III.  .     .     .     3,28  7o  P. 

»  IV.  .     .     .     3,55%  P. 

»  V.    .     .     .     3,94%  P. 

Diese  Präparate  enthielten  sehr  geringe  Mengen  von 
Kalk  und  Magnesia. 

Dass  bei  der  Darstellung  des  Nucleins  ausserordentlich 
leicht  eine  Zersetzung  unter  Abspaltung  von  Phosphorsäure 
stattfindet,  ist  bekannt.  Nach  den  vorliegenden  Zahlen 
scheint  es,  als  ob  am  häufigsten  Präparate  erhalten  werden, 
deren  Pgehalt  zwischen  3  und  4%  schwankt  —  eine  That- 
Sache,  die  auf  eine  festere  Bindung  desjenigen  Theils  der  Phos- 
phorsäure hinzudeuten  scheint,  der  unter  dieser  Grenze  liegt. 

Eine  Schwefelbestimmung  in  Präparat  V  ergab  0,41%  S. 

Das  Mitgetheilte  bestätigt  die  von  Hoppe-Seyler  ge- 
fundene Thatsache,  dass  in  dem  untersuchten  Niederschlag 
ein  eigenthümlicher  Stoff  enthalten  ist,  der  sich  durch  seine 
Löslichkeitsverhältnisse  und  seinen  hohen  Phosphorsäurege- 
halt auszeichnet.  Ob  das  so  dargestellte  Nuclei'n  ein  reiner 
Körper  ist,  darüber  müssen  weitere  Untersuchungen  ent- 
scheiden. Da  das  Präparat  aus  salzsaurer  Lösung  gefällt  und 
mit  Salzsäure  ausgewaschen  ist,  so  lässt  sich  eine  Verun- 
reinigung mit  Eiweisskörpern  nicht  annehmen.*) 

IV.  Spaltungsprodukte  des  Nucleins. 

Das  Nuclein  wird  durch  siedendes  Wasser  unter  Frei- 
werden  von    Phosphorsäure   zerlegt.      Die    Abspaltung    der 

*)  Ob  eine  Beziehung  existiri  zwischen  dem  NucleTn  und  den- 
jenigen Substanzen,  welche  von  früheren  Autoren  als  « Pflanzen caseln» 
bezeichnet  sind,  (nach  Äug.  Schmidt  u.  Weyl  Umwandlungsprodukte 
von  Globulin  Substanzen  J  muss  durch  weitere  Untersuchungen  festgestellt 
werden. 
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Pho^phorsäure   geht    anfangs  schnell,    zuletzt    sehr   langsam 
vor  sich. 

Kocht  man  Nuclein  mit  Wasser  längere  Zeit,  so  erhält 
man  A,  einen  unlöslichen  Niederschlag,  der  keinen  Phosphor 
enthält,  B,  eine  wässerige  saure  Lösung,  C,  ein  flüchtiges 
Produkt. 

Wird  die  Zersetzung  im  zugeschmolzenen  Rohr  vor- 
genommen, so  ist  beim  Oeffnen  des  Rohres  kein  Gasdruck 
bemerkbar.  Uebersättigt  man  die  Lösung  B,  mit  Baryt- 
wasser und  leitet  mehrere  Stunden  lang  einen  Luftstrom 
durch  dieselbe,  so  giebt  dieser  an  die  vorgelegte  Salzsäure 
kein  Ammoniak  ab.  CO2  und  NHs  wird  also  bei  der  Zer- 
setzung des  Nuclelns  durch  siedendes  Wasser  nicht  gebildet. 

Die  Menge  des  Niederschlags  A,  betrug  in  einem  Falle 
(18  stündiges  Sieden)  26,95%,  bei  einem  anderen  Versuch 
(12 stündiges  Sieden)  32,23®/o  des  angewandten  Nucleins. 
Im  letzteren  Falle  enthielt  der  Niederschlag  noch  etwas  Phos- 
phorsäure. Um  die  Einwirkung  der  bei  der  Zersetzung  frei 
werdenden  Phosphorsäure  auf  den  Niederschlag  auszuschlies- 
sen,  wurde  bei  einem  3.  Versuche  die  Substanz  mit  kohlen- 
saurem Baryt  im  zugeschmolzenen  Rohr  14  Tage  lang  (tägL 
ca.  9  Stunden)  im  Wasserbade  erhitzt.  Beim  Oeffnen  des 
Rohrs  war  ziemlich  starker  Gasdruck  bemerkbar,  die  Flüs- 
sigkeit schäumte.  Die  ursprüngliche  Substanz  enthielt  3,55% 
P,  der  Niederschlag  entsprach  nach  dem  Auswaschen  mit 
Salzsäure  57,6  7o  der  ursprünglichen  Substanz,  enthielt  aber 
noch  1,35%  P. 

Der  Niederschlag  zeigt  nach  dem  Trocknen  bei  115^ 
folgende  Eigenschaften:  Er  ist  nicht  löslich  in  siedendem 
Wasser,  siedender  oder  kalter,  verdünnter  oder  rauchender 
Salzsäure,  leicht  löslich  in  siedender  Natronlauge,  wird  durch 
Uebersättigen  mit  Salzsäure  aus  dieser  Lösung  flockig  gefallt; 
in  kalter  concentrirter  Schwefelsäure  ist  er  nur  in  geringem 
Grade  und  bei  längerem  Stehen,  leicht  dagegen  in  der  Wärme 
löslich,  und  wird  aus  dieser  Lösung  nicht  durch  Wasser 
oder  überschüssige  Natronlauge  gefällt.    In.  concentrirter  Sal- 

Zeitschrin  f.  physiol.  Chemie,  III.  19 
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petersaure  ist  er  in  der  Wärme  löslich  und  wird  aus  der 
Lösung  durch  Zusatz  von  Alkohol  oder  Wasser  gefällt. 

Die  Substanz  bildet  ein  sandiges  Pulver,  wenn  das  zur 
Darstellung  benutzte  Nuclein  vor  dem  Trocknen  durch  abso- 
luten Alkohol  gut  entwässert  war,  dagegen  gequollene  Mas- 
sen, wenn  dasselbe  in  wasserhaltigem  Zustand  zum  Trocknen 
gebracht  war. 

Die  Analysen  der  bei  115®  getrockneten  Substanz  ga- 
ben folgendes  Resultat: 

Präparat   I. 


■ 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

Mittel. 

c 

53,57 

53,87 

53,63 

53,69 

H 

7.11 

6,83 

6,96 

6,97 

N 

14,07 

13,88 

13,97 

S 

0,88 

0.88 

Asche. 

2,07 

1,66 

1,92 

2,15 

1.95 

Präparat  I. 

(Mittel  f.  aschefreie  Subst.) 

C  54,76 

H  7,11 

N  14,25 

S  0,90 


Präparat  II. 
(aschefrei.) 

55.03 

6,91 

13,53 

(Nicht  bestimmt.) 


Die  beiden  Präparate  waren  aus  Nucleinen  verschiedener 
Darstellung  gewonnen.  Die  Asche  des  Präparates  IL  hatte 
Kohle  eingeschlossen,  war  indess  nicht  wägbar. 

Die  Zusammensetzung  dieses  Körpers  nähert  sich  der- 
jenigen der  Eiweisskörper;  der  Kohlenstoflfgehalt  ist  ein 
höherer,  der  Stickstoflfgehalt  ein  niedrigerer.^)  Es  ist  von 
Interesse,  die  Resultate  dieser  Analysen  mit  der  Zusammen- 
setzung eines  Niederschlages  zu  vergleichen,  den  Sc  bloss - 
berger  erhielt,  indem  er  das  alkalische  Extrakt  der  Hefe 
mit  Säuren  fällte: 

C  55,53,  H  7,50,  N  14,01-13,75. 

Nimmt  man  an,  dass  die  Kalilauge  in  der  Kälte  eine 
Spaltung    des  Nucleins   in    derselben    Richtung    herbeiführt, 

*)  Die  Stickstofifbestimmung  wurde  hier  —  wie  oben  —  nach  der 
Dumas^schen  Methode  ausgeführt. 
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wie  das  Kochen  mit  Wasser,  so  ist  es  höchst  wahrschein- 
lich, dass  der  von  Schlossberger  analysirte  Körper  mit 
dem  von  mir  erhaltenen  identisch  ist.  Die  Unterschiede  in 
einigen  Reactionen  können  durch  das  Erhitzen  meines  Prä- 
parates auf  100*  hervorgerufen  sein.*) 

Unter  den  löslichen  Spaltungsprodukten  des  Nucleins, 
deren  Untersuchung  noch  nicht  beendet  ist,  Hess  sich  eine 
nicht  unbedeutende  Menge  Hypoxanthin  nachweisen. 

*)  Schützenber^er  macht  auf  eine  Uehereinstimmung  des 
Schlossberger'schen  Körpers  mit  dem  Hemiprotein  aufmerksam.  (Les 
fermentations.   Biblioth^que  scientifique  internationale,  XIII.  p.  57-.)' 

Die  Zusammensetzung  des  Hemiproteins  ist  folgende: 
C  53,33-52,66,  H  7,31-7,01.  N  14,27—14,5. 

(Ann.  de  Ghimie  et  de  Physique  XVI,  p.  403.) 
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Straaaburg,  ßuthdruckerei  H.  L.  KafMr. 


Ueber  die  Säuren  der  menschlichen  Galle. 

Von  Heinrich  Bayer. 

(Aus  dem  phyBiologiich-chemiBcheii  liwtitat  zn  Strusbnrg.) 
(Der  Redaktion  übergeben  am  26.  Juni  1879.) 


Mit  seinen  Untersuchungen  der  Rindsgalle  betrat  Stre- 
cker vor  beiläufig  30  Jahren  eines  der  dunkelsten  Gebiete 
der  thierischen  Chemie. 

Die  älteren  Arbeiten  hatten  viel  Widerspruchsvolles  zu 
Tage  gefördert  und  Vieles,  das  einer  späteren  Kritik  nicht 
Stand  halten  konnte.  Am  unklarsten  war  der  eigentliche 
Kern  der  ganzen  Frage:  was  ist  der  Hauptbestandtheil  der 
Galle?  und  welche  Rolle  spielen  dabei  die  Gallensäuren?  — 
Die  besten  Chemiker  stritten  sich  darüber,  ob  dieselben  schon 
präformirt  in  der  Galle  vorkommen,  ob  sie  im  Gegentheil 
nur  secundäre  Zersetzungsprodukte  eines  indifferenten  Stoffes 
sind.  Während  in  dieser  Beziehung  zunächst  ein  einheit- 
licher Gesichtspunkt  nicht  gewonnen  wurde,  lernte  man  auf 
der  anderen  Seite  neue  Körper  aus  der  Galle  kennen,  lernte 
die  schon  bekannten  genauer  auf  ihre  physikalischen  und 
chemischen  Eigenschaften  prüfen. 

Lange  vor  Strecker  hatte  schon  Gmelin  die  Glyco- 
choliäure,  Berzelius  sein  Dyslysin  dargestellt,  hatte  endlich 
Demargay*)  in  Liebig's  Laboratorium  eine  der  Strecker- 
schen  Cholalsäure  identische  Säure  erhalten,  die  er  Chol- 
säurc  nannte,  und  die  dann  auch  von  mehreren  Chemikern  *) 
analysirt  wurde,  ohne  dass  ihre  Formel  mit  Sicherheit  fixirt 
werden  konnte. 

Strecker  aber  blieb  es  vorbehalten,  durch  eine  vor- 
zügliche Arbeit')  üDer  die  Rindsgalle  die  verschiedenen,  der 

•)  Annal.  d.  Phann.  Bd.  27,  S.  270. 

*)  Dumas  u.  Pelonze.    Annal.  d.  Phann.  Bd.  27,  S.  292. 

Theyer  u.  Schlosser.  Ann.  d.  Chem.u.  Pharm.  Bd.  50,  S.  244. 

von  Gorup-Besanez.   Ebenias.  Bd.  59,  S.  129. 
')  Unters.  Qber  d.   ehem.  Constitution   d.  Hauptbest.  d.   Ochsen- 
galle, Habilitationsschrift.  Griessen,  1848. 

Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie.  Ul.  20 
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Auffassung  nach  zum  Theil  diametral  entgegenstehenden 
Daten  zu  vereinigen.  Gestützt  auf  das  von  Demar^ay  ent- 
deckte Verhalten  der  Galle  gegen  Alkalien,  gelang  es  ihm, 
die  Gholsäure  Gmelin's  durch  Kochen  mit  heissgesättigtem 
Barytwasser  in  Glycocoll  und  eine  krystaUisirende,  stickstoff- 
freie Säure  zu  zerlegen,  deren  Identität  mit  Demargay's  Ghol- 
säure keinem  Zweifel  unterlag.  Er  nannte  sie  Cholalsäure 
und  stellte  die  Formel  G24H40O5  auf.  Durch  Kochen  der- 
selben mit  starken  Mineralsäuren,  ebenso  durch  Erhitzen 
über  195^  erhielt  er  einen  amorphen  Körper  mit  den  Eigen- 
schaften von  Demar<;ay's  Gholoidinsäure.  Diesen  Körper  de- 
(inirte  Hoppe-Seyler^)  später  als  ein  Gemenge  von  Gho- 
lalsäure  und  Dyslysin.  Er  wies  nämlich  nach,  dass  die  Gho- 
lalsäure  und  deren  Salze  Dyslysin  in  bedeutender  Menge 
auflösen.  Ein  künstliches  Gemenge  von  Dyslysin  und  Gho- 
lalsäure,  hergestellt  durch  Auflösen  des  ersteren  in  cholal- 
saurem  Natron  und  nachfolgende  Zersetzung  durch  Salzsäure, 
gab  alle  Eigenschaften  der  Gholoidinsäure.  Damit  war  die 
Thatsache  erklärt,  dass  die  von  Strecker*)  dargestellten 
Salze  der  sogenannten  Gholoidinsäure  zwar  andere  Eigen- 
schaften, aber  vollständig  die  gleiche  Zusammensetzung  mit 
den  cholalsauren  Salzen  zeigten;  damit  war  zugleich  eine  der 
letzten  Formeln  überwunden,  die  sich  ohne  Brüche  nicht 
dem  Gerhardt'schen  System  anpassen  Hessen.  —  Durch  län- 
geres Kochen  mit  starker  Salzsäure  oder  Erhitzen  bis  gegen 
300^  ging  die  Gholoidinsäure  in  das  Anhydrid  G24H86O8 
über,  oder,  nach  Hoppe-Seyler's  Auffassung,  es  hatte  sich 
vielmehr  jetzt  erst  sämmtliche  Gholalsäure  dursh  Abspaltung 
zweier  Molecüle  Wasser  in  Dyslysin  umgewandelt. 

Schon  früher  hatte  Redten bacher^)  durch  den  Nach- 
weis des  Schwefelgehaltes  der  Galle  die  Annahme  nahe  ge- 
legt, dass  in  ihr  neben  der  Glycocholsäure  sich  noch  ein 
anderer,  schwefelhaltiger  Körper  finden  müsse,  dessen  Dar- 
stellung aber  bis   dahin  nicht  gelungen  war.     Auch  diesen 

')  Journal  f.  prakt.  Chem.  Bd.  89,  S.  83. 

")  Strecker,  Loc.  cit. 

•)  Annal.  d.  Chem.  u.  Pharm.  Bd.  57,  S.  170. 
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Punkt  hat  Strecker's  Arbeit  klar  gestellt.  Nach  Ausschei- 
dung der  Glycocholsäure  aus  der  Galle  durch  neutrales  Blei- 
acetat,  gab  die  überstehende  Flüssigkeit  einen  neuen  Nieder- 
schlag mit  basisch  essigsaurem  Bleioxyd.  Derselbe  enthielt 
eine  schwefel-  und  stickstoffhaltige  Säure,  die  Strecker  Cho- 
leinsäure,  Lehmann  bezeichnender  Taurocholsäure  nannte. 
Strecker  konnte  sie  nämlich  durch  Kochen  mit  Baryt- 
wasser in  Taurin  und  Cholalsäure  zerlegen,  während  es  ihm 
allerdings  nicht  gelang,  weder  sie  selbst,  noch  eines  ihrer 
Salze  im  Zustande  völliger  Reinheit  darzustellen. 

Damit  war  die  Constitution  der  beiden  in  der  Rinds- 
galle vorkommenden  Gallensäuren  insoweit  festgestellt,  dass 
sie,  ähnlich  der  Hippursäure,  aus  Glycocoll  respective  Taurin 
und  Cholalsäure  zusammengesetzt  erscheinen.  Die  Consti- 
tution der  Cholalsäure  selbst  ist  eine  eigentlich  noch  heute 
offene  Frage.  An  mehr  minder  geistreichen  Hypothesen 
hat  es  nicht  gefehlt;  sichere,  positive  Grundlagen  haben  sie 
nicht  gehabt.  Zwar  erhielt  Redtenbacher^)  aus  der 
Choloidin säure  als  Produkte  ihrer  Oxydation  mit  Salpeter- 
säure neben  Cholestcrinsäure,  Choloidansäure,  etc.  die  glei- 
chen flüchtigen  Säuren,  welche  Oelsäure  bei  derselben  Be- 
handlung liefert;  doch  war  damit  noch  wenig  erklärt.  Auch 
die  von  von  Gorup-Besanez*)  versuchte  Einwirkung  des 
Ozons  auf  gereinigte  Galle  bei  Gegenwart  von  freiem  Alkali 
hat  zu  keinen  wesentlichen  Aufschlüssen  .geführt.  Er  fand 
immer  neben  unzorsetzter  Galle  nur  Kohlensäure  und  Schwe- 
felsäure; es  handelte  sich  offenbar  um  einen  der  Verwesung 
organischer  Substanzen  analogen  Process,  wobei  sehr  kleine 
Quantitäten  fort  und  fort  langsam  verbrannt  werden,  die 
Hauptmasse  aber  zunächst  unangegriffen  bleibt.  In  neuerer 
Zeit  hat  sich  besonders  Tappeiner^)   dieser  Sache  wieder 


')  Annal.  d.  Ghem.  u.  Pharm.  Bd.  57,  S.  145. 

*)  Ebend.  Bd.  125,  S.  218. 

•)  Tappeiner.    Ber.  d.  deutsch,  ehem. Gesellsch.,  Bd.  TL S.  1285. 

Ders.    Ueber  d.  Oxydat.   d.  Cholsäure   mit   saurem  chroms.  Kali 

u.  Schwefels.  Zeitschr.  t.  Bio!.,  Bd.  12,  S.  60. 
Ders.  Liebig's  Ann.  d.  Ghem.  Bd.  194,  Heft  2  u.  3. 
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zugewandt  und  die  bei  der  Oxydation  mit  saurem  chrom- 
saurem Kali  und  Schwefelsäure  entstehenden  Zersetzungs- 
produkte studirt.  Es  ist  noch  abzuwarten,  ob  überhaupt 
und  wie  viel  die  Untersuchung  der  Oxydationsprodukte  zur 
Lösung  der  Frage  beitragen  wird.  Immerhin  kann  man 
aber  doch  mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  die  Gholalsäure 
betrachten  als  einen  aromatischen  Körper,  in  welchen  eine 
fette  Säure  von  hohem  Moleculargewicht  eingelagert  ist. 

Sehr  wichtig  wurden  seit  Strecker  die  Untersuchungen 
auf  dem  Gebiete  der  vergleichenden  Physiologie.  Von  vorn- 
herein versprach  die  Analyse  der  Galle  verschiedener  Thiere 
keine  wesentlichen  Unterschiede  aufdecken  zu  sollen;  überall 
fand  man  die  gleichen  Farbstoffe,  überall  Schleim  und  Cho- 
lesterin: überall  musste  man  auch  dieselben  Gallensäuren 
annehmen.  Wider  alles  Erwarten  aber  stellte  sich  heraus, 
dass  die  letzteren  nicht  nur  in  verschiedenen  Thierklassen, 
sondern  sogar  bei  nahe  verwandten  und  von  ganz  analoger 
Nahrung  lebenden  Thieren  ansehnliche  Verschiedenheiten 
zeigen. 

Schon  vor  Veröffentlichung  seiner  Arbeit  über  die 
Rindsgalle  hatte  Strecker  zusammen  mit  Gundlach*)  die 
Schweinegalle  untersucht  und  in  ihr,  neben  wenig 
Schwefel,  als  Hauptbestandtheil  eine  an  Natron  gebundene 
Hyocholinsäure  (Hyoglycocholsäure)  gefunden.  Später  zer- 
legte er^)  dieselbe  durch  Alkalien  in  Glycocoll  und  eine  der 
Gholalsäure  des  Rinds  verwandte,  aber  etwas  anders  zu- 
sammengesetzte Säure  GssHioO«.  Diese  Hyocholalsäure 
stimmt  in  ihren  Eigenschaften  ziemlich  mit  jener  überein, 
konnte  aber  nur  selten  zur  Krystallisation  gebracht  werden. 
Mit  Baryt  bildet  sie  ferner,  im  Gegensatz  zur  Rindscholal- 
säure,  ein  in  Wasser  sehr  schwer  lösliches  Salz. 

Die  Gänsegalle  wurde  schon  von  Gmelin  und 
Tiedemann  analysirt.  Erst  Th.  Marsson^)  aber  erhielt 
aus  ihr  durch  Fällen   des   Alkoholextraktes   mittelst  Aether 


*)  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.  Bd.  62,  S.  !205. 

•)  Ebend.  Bd.  70,  S.  191. 

•)  Arch.  d.  Pharm.  Bd.  58,  S.  138» 


297 

das  krystallisirende  Natronsalz  einer  Chenocholinsäure.  Der 
hohe  Schwefelgehalt  dieser  Galle  bewies,  dass  sie  fast  nur 
aus  taurocholsaurem  Alkali  bestehen  kann.  Aus  der  Ghe- 
notaurocholsäure  Marsson's  stellten  später  Heintz  und 
Wislicenus*)  eine  mit  den  schon  bekannten  Gholalsauren 
nicht  identische  Ghenocholalsäure  G27H44O4  dar,  die  selbst 
zwar  nur  ausnahmsweise  zu  krystallisiren  scheint,  deren  in 
Wasser  unlösliches  Barytsalz  aber  kleine,  glasglänzende  Kry* 
stallnadeln  bildete.  Zu  demselben  Resultate  gelangte  R. 
Otto")  in  einer  sorgfältig  ausgeführten  Analyse  der  Gänsegalle. 

In  der  Hundegalle  fand  schon  Strecker')  keine 
Spur  von  Glycocoll.  Hoppe-Seyler*)  konnte  dann  später 
das  ausschliessliche  Vorkommen  von  Taurocholsäure  be- 
stätigen. 

Ebenso  überwiegt  die  Menge  des  taurocholsauren  Salzes 
in  der  Galle  der  meisten  Säugethiere,  wie  es  Bensch*) 
durch  Bestimmungen  des  Schwefelgehaltes  nachwies. 

Eine  Ausnahme  davon  machte  die  Galle  eines  Kän- 
guruhs. Sie  verhält  sich  mehr  analog  der  Rindsgalle,  in- 
dem Schlossberger*)  in  ihr  nur  wenig  Schwefel  auffin- 
den konnte. 

Die  Fischgalle  wurde  mehrfach  untersucht,  beim 
Wels  von  Schlossberger  und  Vogtenberger'^),  von 
Strecker®)  bei  Esox  Lucius-,  Gadus  morrhua,  Perca  fluvia- 
tilis,  Pleuronectes  maximus,  von  Scherer*)  beim  Stör,  von 
Otto**)  bei  Bellone  vulgaris.  Ueberall  fand  sich  fast  nur 
taurocholsaures  Alkali,  wahrscheinlich  aber  auch  Spuren  von 
glycocholsaurem. 


')  Pogg.  Ann.  Bd.  108,  S.  547. 
")  Zeitschr.  f.  Chem.  1868,  S.  635. 
•)  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.  Bd.  70,  S.  178. 
*)  Joum.  f.  prakt.  Chem.  Bd.  89,  S.  283. 
»)  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.  Bd.  65,  S.  215. 
•)  Ehend.  Bd.  110,  S.  244. 
')  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.  Bd.  108,  S.  66. 
*)  Ebendas.  Bd.  70,  S.  169. 
•)  WQrzb.  Verhandl.  Bd.  VII.,  S.  269. 
'^)  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.  Bd.  145,  S.  352. 
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Auch  die  Galle  von  Schlangen  enthält  fast  aus- 
schliessHch  taurochol saures  Natron,  wie  es  die  Untersuchun- 
gen von  Schlieper*)  bei  der  Boa  Anaconda  und  die  von 
Binder  und  Schlössberger*)  bei  Python  tigris  ergaben. 

In  der  Froschgalle  fand  schon  Lehmann®)  Tauro* 
cholsäure. 

Was  die  Galle  des  Menschen  betrifft,  so  hatte  hier 
die  Untersuchung  von  jeher  mit  den  grössten  Schwierig- 
keiten zu  kämpfen.  Der  Mangel  an  frischem  Material,  das 
sich  nur  hie  und  da  bei  Hinrichtungen  beschaffen  Hess,  zu- 
sammen mit  dem  Umstände,  dass  die  Säuren  der  Leichen- 
galle nicht  krystallisirten,  stand  einem  genaueren  Studium 
derselben  hindernd  im  Wege.  Quantitative  Analysen  liegen 
nun  aber  doch  schon  in  grösserer  Anzahl  vor,  wenn  auch 
die  älteste,  von  Frommherz  und  Gugert*)  herrührende 
Bearbeitung  nur  mehr  historischen  Werth  besitzt.  Weit 
wichtiger  wurden  die  von  Frerichs*)  und  von  v.  Gorup- 
Besanez*)  ausgeführten  Bestimmungen.  Die  Bedeutung  der- 
selben reicht  allerdings  weniger  in  die  Frage  von  den  Gal- 
lensäuren selbst,  liegt  vielmehr  in  der  quantitativen  Analyse 
der  übrigen  Bestandtheile  der  Galle  unter  physiologischen 
Verhältnissen  und  in  krankhaften  Zuständen.  Später  fand 
0.  Jacobsen^)  als  Ergebniss  mehrerer  Analysen,  dass  der 
Schwefelgehalt  der  menschlichen  Galle  ein  äusserst  wech- 
selnder ist,  während  glycocholsaures  Salz  den  Hauptbestand- 
theil  derselben  ausmacht.  Weitere  Untersuchungen  wurden 
von  Trifanowski®)  und  von  Socoloff^)  unter  Hoppe- 
Seyler's  Leitung,  endlich  von  Hoppe-Seyler  selbst*®)  vor- 
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genommen;  dieselben  bestätigten  im  Wesentlichen  die  Re- 
sultate Jacobsens. 

Die  Schwierigkeit  der  Kryslallisationsverhältnisse  der 
menschlichen  Gallensäuren  Hess  daran  dmken,  dass  sie 
vielleicht  mit  den  Säuren  der  Schweinegalle  identisch  seien, 
eine  Vermuthung,  die  Strecker^)  bereits  angedeutet  hatte. 
Der  Beweis  dafür,  eine  sichere  Widerlegung  auf  der  anderen 
Seite,  standen  noch  aus. 

Eine  in  neuester  Zeit  erschienene,  mir  leider  nur  im 
Referat*)  vorliegende  Arbeit  Hammarsten's  hat  nun  eine 
unerwartete  und  merkwürdige  Thatsache  ergeben.  Er  hatte 
Gelegenheit,  die  Galle  eines  Hingerichteten  sofort  nach  dem 
Tode  in  Alkohol  aufzufangen  und  bald  darauf  zu  unter- 
suchen. Im  Gegensatze  zur  Leichengalle,  setzte  das  mit 
Aether  geföllte  alkoholische  Extrakt  schon  nach  ein  paar 
Stunden  nadeiförmige  Krystalle  ab,  meist  4seitige  Prismen 
mit  theils  rechtwinklig,  theils  schräg  abgeschnittenen  End- 
flächen. Aus  dem  Schwefelgehalt  eines  Theiles  dieser  Kry- 
stalle bestimmte  er  die  Taurocholsäure.  Danach  enthielt  die 
Galle,  angenommen,  dass  die  Gallensäuren  nur  an  Natron 
gebunden  waren,  13,1  >  taurocholsaures  und  86,9®/o  glyco- 
cholsaures  Salz,  also  einen  überwiegenden  Gehalt  an  Glyco- 
cholsäure,  ganz  wie  es  schon  die  früheren  Untersuchungen 
dargethan  hatten.  Der  übrige  Theil  der  Arbeit  ist  mir  aus 
dem  Referate  nicht  klar  geworden ;  besonders  habe  ich  nicht 
verstanden,  auf  welches  Argument  hin  Hammarsten  die 
Möglichkeit  erwägt,  dass  die  Menschengalle  vielleicht  beson- 
dere, den  bisher  bekannten  nicht  analoge  Gallensäuren  ent- 
hält. Ich  musste  die  Unklarheit  des  Referates  umsomehr 
bedauern,  als  mich  eigene  Untersuchungen  auf  analytischem 
Wege  schon  vor  Jahresfrist  zu  derselben  Annahme  führten, 
die  Hammarsten  in  dieser  Mittheilung  als  Vermuthung 
ausspricht. 

Auf  Anregung  und  unter  der  gütigen  Leitung  des  Hrn. 


*)  Ann.  d.  Cliem.  u.  Pharm.  Bd.  70,  S.  196. 
•)  Schmidt's  Jahrb.,  Jahrg.  1879,  Heft   1,  u.   Nordiskt.  med.  Ark. 
Bd.  10,  Nr.  26. 
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Prof.  Hoppe-Seyler,  habe  ich  die  menschliche  Galle  in 
Rücksicht  auf  ihre  Gallensäuren  einer  Bearbeitung  unter- 
worfen, wobei  ich  auf  dieselben  Schwierigkeiten  stiess,  die 
frühere  Untersucher  abgeschreckt  hatten.  Es  ist  mir  nur 
zum  kleineren  Theile  gelungen,  sie  zu  überwinden,  und  die 
Veröffentlichung  meiner  Arbeit  wurde  dadurch  ausserordent- 
lich verzögert.  Die  wichtigsten  der  erhaltenen  Resultate  habe 
ich  in  einer  im  vorigen  Jahre  erschienenen  vorläufigen  Mit- 
theilung*) berichtet.  Zweck  der  folgenden  Seiten  ist,  diese 
Resultate  genauer  auszuführen,  zugleich  die  Ergebnisse  wei- 
terer, theils  ergänzender,  theils  berichtigender  Untersuchungen 
bekannt  zu  machen. 

Die  zahlreichen,  im  Laufe  von  fast  zwei  Jahren  im 
hiesigen  pathologisch-anatomischen  Institut  vorgenommenen 
Sectionen  gaben  mir  Gelegenheit,  die  nöthige  Menge  von 
Gallen  sammeln  zu  können;  es  sei  mir  gestattet,  Hrn.  Prof. 
von  Recklinghausen  an  dieser  Stelle  meinen  Dank  für 
das  mir  bereitwillig  zur  Disposition  gestellte  Material  auszu- 
sprechen. 

Die  Gallen  wurden  sofort  bei  den  Autopsien  in  Alko- 
hol aufgefangen,  und  jedesmal  nur  grössere  Portionen  zur 
Verarbeitung  benützt.  Ich  habe  nur  auf  die  eigentlichen 
Gallensäuren,  speciell  auf  die  der  Cholalsäure  des  Rinds  ent- 
sprechende Säure  Rücksicht  genommen.  In  der  Darstellung 
befolgte  ich  im  Grossen  und  Ganzen  das  von  Strecker*) 
angegebene  Verfahren.  Nach  Abfiltriren  des  Alkoholextraktes 
von  dem  wesentlich  aus  Mucin  und  phosphorsaurem  Eisen 
bestehenden  Niederschlage  und  mehrmaligem  Auswaschen  des 
letzteren,  wurde  der  grössere  Theil  der  Flüssigkeit  abdestil- 
lirt,  der  Rest  auf  dem  Wasserbade  bis  zur  Syrupconsistenz 
eingedampft.  Den  noch  heissen  Rückstand  exti-ahirte  ich 
mit  absolutem  Alkohol  und  filtrirte.  Nach  mehrtägigem 
Stehen  setzte  sich  allmählig  auf  dem  Boden  des  Gefasses 
ein  bräunlicher  Niederschlag  ab.  Die  hiervon  abgegossene 
Flüssigkeit  wurde  nun  so  lange  der  Destillation  unterworfen, 

*)  Zeitschr.  f.  physiol,  Ghem.  II,  S.  358, 
•)  Loc.  eil. 
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bis  die  zurückbleibende  Masse  eben  noch  dünnflüssig  war. 
Durch  grosse  Quantitäten  Aether  Hessen  sich  nun  die  gallen- 
sauren Salze  als  brauner,  harzartiger  Bodensatz  ausfallen, 
der  nach  und  nach  wohl  etwas  fester,  aber  doch  nicht  pul- 
verisirbar  wurde,  und  der  trotz  vielfacher  Versuche  nicht  die 
geringste  Neigung  zur  Krystallisation  zeigte.  In  dieser  Hin- 
sicht erwies  sich  die  Fällung  durch  Petroleumälber  ebenso 
machtlos  als  die  durch  Aether  selbst.  Ein  grosser  Theil  der 
Farbstoffe  ging  in  die  überstehende  Flüssigkeit;  trotzdem 
blieb  der  Niederschlag  immer  noch  stark  gefärbt.  Derselbe 
wurde  mm  in  Wasser  gelöst  und  mit  heissgesättigtem  Baryt- 
wasser längere  Zeit  gekocht.  12—14  Stunden  anhaltenden 
Kochens  reichten  zur  Zerlegung  der  gepaarten  Säuren  aus. 
Um  ganz  sicher  zu  gehen,  habe  ich  meistens  länger,  einmal 
bis  zu  120  Stunden  gekocht,  ohne  dass  ich  davon  einen  be- 
sonders günstigen  Einfluss  auf  die  Darstellung  gesehen  hätte. 
Manchmal  kochte  die  Flüssigkeit  ganz  ruhig;  andere  Male 
schäumte  sie  sehr  stark.  Allmählig  beschlugen  sich  die 
Wandungen  des  Kolbens  mit  einer  feinkörnigen  Schicht  von 
Bariumcarbonat,  während  sich  auf  dem  Boden  ein  Nieder- 
schlag von  cholalsaurem  Baryt  absetzte;  dabei  entwich  etwas 
Ammoniak,  wodurch  ein  am  Ende  des  Kühlrohrs  befestigtes 
Gurcumapapier  sich  langsam  bräunte.  Nach  beendigtem 
Erhitzen  fällte  ich  den  überschüssigen  Baryt  in  der  Wärme 
durch  Kohlensäure,  filtrirte  die  Flüssigkeit  vom  Niederschlage 
und  wusch  mit  viel  heissem  Wasser  nach.  Die  gesammel- 
ten Filtrate  wurden  nun  auf  ein  kleines  Volumen  eingeengt, 
abfiltrirt,  der  Niederschlag  mit  so  viel  Wasser  ausgespült, 
als  zur  Entfernung  des  Glycocolls  und  des  Taurins  nöthig 
erschien;  und  das  so  dargestellte  Barytsalz  versuchsweise 
mehreren  Analysen  unterworfen,  die  aber  ganz  unbrauch- 
bare Resultate  gaben. 

Eine  andere  Portion  dieses  Barytsalzes  zersetzte  ich 
mit  Salzsäure,  wobei  die  Cholalsäure  als  voluminöser,  flocki- 
ger, gelblich  gefärbter  Niederschlag  ausfiel.  Nach  Zugiessen 
von  etwas  Aether  und  Uraschütteln  sammelte  sich  dieser 
Niederschlag  auf  der  Oberfläche  der  Flüssigkeit  in   Gestalt 
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einer  braunen,  harzartigen  Masse,  die,  mit  dem  freiwilligen 
Verdunsten  des  Aethers,  bald  hart  und  pulverisirbar  wurde, 
aber  keine  Spur  von  Krystallisation  zeigte.  Auch  von  dieser 
Masse  wurde  ein  Theil  verbrannt,  gleichfalls  mit  unbefrie- 
digendem Ergebniss :  die  Substanzen  enthielten  offenbar  noch 
zu  viel  Verunreinigungen. 

Ich  kochte  desshalb  die  so  gewonnene  Cholalsäure  zum 
zweiten  Male  mit  Barythydrat.  1—2  stündiges  Erhitzen  ge- 
nügte vollständig  zur  Bildung  des  Baryt salzes;  doch  hielt  die 
schliesslich  dargestellte  Substanz  um  so  weniger  Farbstoffe 
zurück,  je  länger  das  Kochen  fortgesetzt  wurde.  Durch  Ein- 
leiten von  Kohlensäure,  Abfiltriren,  Auswaschen  und  Ein- 
dampfen der  Filtrate  wurde  nun  ein  Barytsalz  in  schillern- 
den Krystallplättchen  gewonnen,  auf  dessen  Eigenschaften 
und  Zusammensetzung  ich  weiter  unten  zurückkommen 
werde. 

Diejenigen  Portionen  dieses  Barytsalzes,  die  ich  nicht 
als  solches  verbrannte,  zerlegte  ich  schliesslich  durch  Salz- 
säure, wobei  sich  wieder  ein  umfangreicher,  fast  rein  weisser, 
flockiger  Niederschlag  von  Cholalsäure  bildete.  Mit  Aether 
geschüttelt,  entstand  aus  demselben  eine  zähe,  bräunlich- 
gelbe Masse,  die  allmählich  hart  wurde,  aber  selbst  nach 
wochenlangem  Stehen  weder  direct,  noch  aus  der  alkoholi- 
schen oder  ätherischen  Lösung  krystallisirte.  Der  Nieder- 
schlag wurde  nun  auf  einem  kleinen  Filter  gesammelt,  so 
lange  mit  Wasser  ausgewaschen,  bis  das  Waschwasser  mit 
Schwefelsäure  keine  Trübung  mehr  gab,  dann  getrocknet 
und  in, Aether  gelöst.  Aus  dieser  ätherischen,  durch  theil- 
weises  Verdunsten  möglichst  concentrirten  Lösung  gelang  es 
mir  endlich  die  menschliche  Cholalsäure  mittelst  grosser 
Quantitäten  von  Petroleumäther  als  krystallinische  Masse  zu 
fallen.  Je  langsamer  die  Fällung  geschah,  desto  besser  er- 
folgte die  Krystallisation.  Der  grössere  Theil  der  Säure 
setzte  sich  in  Gestalt  isolirter,  schiefabgestutzter,  vier-  und 
sechsseitiger  Prismen  von  verschiedener,  zum  Theil  ziemlich 
ansehnlicher  Grösse  ab,  oder  in  kleinen,  büschelförmig  zu- 
sammengelagerten,  äusserst    zierlichen   Nadeln.     AUe   diese 
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makroskopisch  deutlich  erkennbaren  Krystalle  waren  noch 
etwas  gefärbt,  um  so  mehr,  je  grösser  und  ausgebildeter 
ihre  Formen  erschienen.  Ein  anderer  Theil  gab  einen  schein- 
bar amorphen,  blüthweissen  Niederschlag,  der  aber  unter 
dem  Mikroscope  bei  starker  Vergrösserung  sich  in  sehr  kleine, 
doppelbrechende  Krystalle  auflösen  Hess.  Eine  genauere  Klas-* 
sification  derselben  war  wegen  ihrer  Kleinheit  nicht  gut  mög- 
lich ;  doch  schienen  sie  die  Krystallform  der  grossen  Prismen 
im  kleinsten  Massstabe  zu  reproduciren.  Durch  Wiederauf- 
lösen in  Aether  und  nochmalige  Fällung  mit  Petroleumäther 
gelang  es  mir  aber  nicht,  sie  in  die  grössere  Form  überzu- 
führen. Zu  dieser  Darstellung  hatte  ich  den  gewöhnlichen 
käuflichen  Petroleumäther  benützt.  Nach  einer  fraktionirten 
Destillation  desselben,  gaben  weder  die  bei  32—42®,  noch 
die  bei  55 — 65 '^  übergehenden  Kohlenwasserstoffe  die  krystal- 
linische  Fällung. 

Auf  diese  Weise  dargestellt,  ist  die  Cholalsäure  des 
Menschen  sehr  leicht  löslich  in  Alkohol.  Beim  Verdunsten 
desselben  setzt  sie  sich  als  braune,  glänzende,  firnissartige 
Masse  amorph  am  Boden  des  Gefasses  rieder.  Fügt  man 
dagegen  der  alkoholischen  Lösung  tropfenweise  Wasser  bis 
zur  bleibenden  Trübung  zu  und  giesst  noch  etwas  Aether 
darauf,  so  krystallisirt  die  Säure  in  makroskopisch  gerade 
noch  unterscheidbaren  Krystalldrusen  aus.  Schwache  mikros- 
kopische Vergrösserung  reicht  hin,  deren  Zusammensetzung 
aus  sehr  schön  ausgebildeten,  büschelförmig  stehenden,  vier- 
und  sechsseitigen  Prismen  mit  schiefen  Endflächen  nachzu- 
weisen. Dieselben  sind  doppelbrechend  und  optisch  z>veiaxig. 
Zu  beachten  ist,  dass  diese  Krystallisation  aus  der  alkoholi- 
schen Lösung  nur  für  die  schon  vorher  durch  Petroleumäther 
krystallinisch  erhaltene  Substanz  gilt.  In  Aether  ist  die 
Säure  etwas  schwerer  löslich  und  scheidet  sich  beim  Ver- 
dunsten als  amorpher,  harziger  Niederschlag  aus.  Chloro- 
form löst  sie  ziemlich  leicht,  besonders  in  der  Wärme,  ohne 
dass  aus  dieser  Lösung  eine  Krystallisation  erfolgte.  Auch 
in  verdünntem  Ammoniakwasser  ist  die  Säure  leicht  löslich, 
in  Wasser  dagegen  nicht. 
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Es  ist  möglich,  dass  weitere  Untersuchungen  noch  an- 
dere Verfahren  aufdecken  werden  zur  Darstellung  der  mensch- 
lichen Cholalsäure  in  krystallinischer  Form.  Jedenfalls  aber 
diflferenzirt  sie  sich  durch  die  Schwierigkeit  der  Krystallisation 
schon  wesentlich  von  der  Cholalsäure  der  Rindsgalle.  Wie 
es  scheint,  geschieht  die  Krystallbildung  immer  in  derselben 
Form  der  beschriebenen  Prismen,  deren  Grösse  allerdings  in 
den  weitesten  Grenzen  variirt.  Hierüber  möchte  ich  mir 
aber  kein  endgültiges  Urtlieil  erlauben,  da  sich  meine  Ver- 
suche doch  nur  auf  einem  beschränkten  Felde  bewegten. 

Die  bei  115®  getrocknete  Säure  lässt  sich  ohne  Gewichts- 
verlust, ohne  Aenderung  ihrer  Form  und  Farbe  bis  auf  130^ 
und  darüber  erhitzen.  So  getrocknet,  wurde  sie  mehrfach 
analysirt. 

1  0,4452  gr.  CO« 
I.    0,1738  gr.  Substanz  gaben  { ^^^^  ^^  ^^^ 

0,7025  gr.  CO« 
II.    0,2740  gr.  Substanz  gaben  |  ^  ^g^^  ^   ^^^ 

l  0,5230  gr.  CO« 

ni.    0,2006  gr.  Substanz  gaben  i  ^  .  ^ .  -         r^  ^ 

{ 0,1645  gr.  HaO 

Hieraus  berechnet  sich  für  die  Säure  die  Formel: 

CisHss  O4, 
deren  procentische  Werthe  hier  folgen: 

gefunden 

I.  II.          ni. 

69,85  69,93  70,78 

8,95  9,34       9,10 

21,20  20,73  20,12 

Nach  diesen  Analysen  zeigt  also  die  menschliche  Cho- 
lalsäure in  ihrer  Zusammensetzung  durchaus  keine  Analogie 
mit  irgend  einer  der  früher  bekannten  Cholalsäuren.  Um 
sie  auch  .in  ihrer  Bezeichnung  von  den  letzteren  zu  unter- 
scheiden, möchte  ich  für  sie  den  Namen  Anthropochol- 
säure  vorschlagen. 

Die  über  Schwefelsäure  getrockneten  Krystalle  verlieren 
beim  Erhitzen  auf  130*^  2  Molecüle  Krystallwasser: 


berechnet 

G18 

70,13 

HS8 

9,09 

04 

20,78 
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0,S240  gr.  über  Ha  SO«  getrockneter  Erystalle  gaben 
bei  ISO""  noch  0,2006  gr.  Substanz.  Sie  verloren  also  10,44 <>/o, 
woraus  sich  die  Formel  berechnet: 

CisHaaOi  +  SHaO 
(gefordert  werden  als  Verlust  10,46%) 

Die  Anthropocholsäure  lenkt,  ganz  wie  die  übrigen  Gho* 
lalsäuren,  die  Polarisationsebene  nach  rechts  ab.  Ihre  speci- 
fische  Drehung  habe  ich  mit  dem  Wild'schen  Polaristrobo- 
meter  auf  50,3^  bestimmt.  Leider  konnte  ich  nur  noch  wenig 
Substanz  hierzu  verwenden,  so  dass  diese  Bestimmung  nicht 
den  Werth  grosser  Genauigkeit  beanspruchen  darf. 

Wahrscheinlich  hat  schon  vor  Jahren  Hoppe-Seyler*) 

dieselbe   Säure   in   Händen  gehabt.    Aus   icterischem    Harn 

erhielt  er  nämlich  in  geringer  Quantität  eine  Substanz,  deren 

Analyse 

69,9o/oG  und 

9,10/oH 
ergab,  also  Werthe,  die  mit  der  von  mir  aufgestellten  For- 
mel sehr  genau  übereinstimmen.  Er  glaubte  damals,  Cho- 
lonsäure  vor  sich  zu  haben.  Eine  Untersuchung  auf  Stick- 
stoff, zu  der  ihm  aber  das  erforderliche  Material  nicht  mehr 
zu  Gebote  stand,  hätte  vielleicht  damals  schon  zur  Kennt- 
niss  der  menschlichen  Gholalsäure  geführt. 

Anthropocholsäure  Salze. 

Die  Anthropocholsäure  geht  mit  Alkalien  und  Metall- 
oxyden salzartige  Verbindungen  ein.  Eine  wässerige  Lösung 
von  anthropocholsaurem  Kali  gab  folgende  Reactionen : 

Mit  Chlorcalcium  entstand  ein  dicker,  flockiger 
Niederschlag,  der  sich  nach  Zufügen  von  etwas  Aether  in 
braunen,  harzigen  Klumpen  zusammenballte.  Derselbe  ist  in 
Alkohol  leicht  löslich  und  lässt  sich  aus  der  alkoholischen 
Lösung  durch  Wasser  ausfallen.  Eine  deutliche  Krystallisa- 
tion  dieses  Kalksalzes  habe  ich  nicht  bekommen. 

Auf  Zusatz  von  Ghlorbarium  bildete  sich  ein  volu- 
minöser, weisser  Niederschlag,  der  aber  sofort  in  leichtge- 
färbten,  harten  Krusten  zusammenbackte.    Dabei  trat  keine 

')  Virch.  Arch.  Bd.  24,  S.  L 
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Krystallisation  ein,  während  doch  das  nach  oben  bespro- 
chener Methode  dargestellte  Barytsalz  jedesmal  krystallisirte. 

Durch  essigsaures  Kupferoxyd  entstand  eine  reich- 
liche, blaugrüne  Fällung. 

Einen  gelblich  weissen  Niederschlag  gab  Quecksilber- 
chlorid, i 

Analog  verhielt  sich  salpetersaures  Silberoxyd. 
Alle  anthropocholsauren  Salze,  so  weit  ich  dieselben  unter- 
sucht habe,  sind  löslich  in  Alkohol;  als  schwerlöslich  darin 
erwies  sich  nur  das  Barytsalz  und  in  etwas  geringerem  Grade 
das  Silbersalz.  In  Wasser  waren  sie  sämmtlich,  mit  Aus- 
nahme des  Kalisalzes,  schwer  oder  gar  nicht  löslich. 

Mit  Zucker  und  concentrirter  Schwefelsäure  erwärmt, 
zeigen  sie  die  blutrothe  Farbe  deip  Pettenkofer^schen  Reaction. 

Anthropocholsaurer  Baryt. 
Die  Darstellung  dieses  Salzes  durch  Kochen  der  Säure 
mit  Barythydrat  ist  oben  schon  besprochen.  Nach  dem  Ein- 
leiten von  Kohlensäure  und  Abfiltriren,  scheiden  sich  beim 
Eindampfen  des  Filtrates  feine,  weisse,  seideglänzende  Kry- 
stallplättchen  aus,  die  aus  kleinsten,  nur  bei  starker  Vergrös- 
serung  deutlich  erkennbaren  Krystallen  zusammengesetzt  sind. 
Die  letzteren  sind  doppelbrechend  und  optisch  einaxig;  wel- 
chem System  aber  sie  angehören,  ob  dem  quadratischen 
oder  dem  hexagonalen,  war  mir  bei  ihrer  Kleinheit  nicht 
möglich  zu  bestimmen.  Dieses  Barytsalz  ist  schwer  löslich 
in  kaltem,  etwas  leichter  in  heissem  Wasser;  auch  in  Alko- 
hol löst  es  sich  nur  unbedeutend.  Es  zeigt  also  hierin  ein 
anderes  Verhalten  als  der  aus  der  Galle  des  Rindes  darge- 
stellte cholalsaure  Baryt,  während  es  sich  mehr  dem  hyo- 
cholalsauren  und  dem  chenocholalsauren  Salze  nähert.  Die 
Analysen  dieses  Barytsalzes  lieferten  folgende  Resultate: 

I.  0,2140  gr.  der  bei  120®  getrockneten  Substanz  ga- 
ben 0,4519  COa,  0,1445  H2O  und  0,0391  Ba. 

II.  0.2435  gr.  derselben  Darstellung  lieferten  0,5055  GOa 
und  0,1605  HaO. 

III.  0,1470  gr.  eines  anderen  Präparates  gaben  0,3140 
COa,  0,0980  HaO  und  0,0270  Ba. 


'^*'*-^ 

I. 

11. 

Gl  8 

57,52 

57,57 

56,62 

H2T 

7,19 

7,50 

7,32 

04 

17,05 

16,66 

Ba 

18,24 

18,27 
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IV.  0,2265  gr.  der  zweiten  Bereitung  gaben  0,4849  CO2, 
0,1555  HaO  und  0,0406  Ba. 

V.  0,2140  gr.  derselben  Darstellung  hinterliessen  0.0540 
kohlensauren  Baryt,  also  0,0375  Ba. 

VI.  0,2235  gr.  eines  dritten  Präparates  lieferten  0,0575 
BaCOa,  also  0,0399  Ba. 

Auf  hundert  Theile  berechnet   ergaben   diese   Bestim- 
mungen: 

berechnet  gefunden 

ni.  IV.  V.  VI. 

58,16  58,33        —  - 

7,40      7,59        -  — 

16,07  16,15        —  — 

18,36  17,92  17,54  17,89 

Kalisalz. 
Die  alkoholische  Lösung  der  Anthropocholsäure  wurde 
mit  Aetzkali  neutralisirt  und  etwas  Kali  im  Ueberschusse 
zugefügt.  Nach  1—2  stündigem  starken  Kochen  der  Flüssig- 
keit fällte  ich  das  überschüssige  Kali  durch  Einleiten  von 
Kohlensäure  und  filtrirte  die  Lösung  vom  Niederschlage  ab. 
Beim  Eindampfen  des  Filtrales  schied  sich  das  Kalisalz  in 
ziemlich  stark  gefärbten,  rosettenartig  angeordneten  Krystall- 
drusen  aus.  Dieselben  bestehen  aus  makroskopisch  gerade 
noch  sichtbaren  vier-  und  sechsseitigen  Prismen,  die  unter 
dem  Mikroscop  bei  schwacher  Vergrösserung  durch  ihre  sehr 
regelmässige  Bildung  imponiren.  Sie  sind  doppelbrechend 
und  optisch  einaxig,  und  zwar  fehlt  die  Doppelbrechung  in 
der  Längsaxe.  In  W^asser  ist  das  Salz  sehr  leicht,  aber  nicht 
ganz  klar  löslich;  Alkohol  löst  ebenfalls  grosse  Mengen  zu 
einer  goldgelben,  klaren,  etwas  fluorescirenden  Flüssigkeit.  Ein 
Versuch,  die  Circumpolarisation  im  Kalisalz  zu  bestimmen, 
scheiterte  einerseits  an  der  Fluorescenz  der  alkoholischen, 
andererseits  an  der  Trübung  der  wässerigen  Lösung.  Ueber 
Schwefelsäure  getrocknet,  lässt  sich  das  anthropocholsäure 
Kali  bis  zu  140^  und  darüber  ohne  Gewichtsverlust  erhitzen. 
Mit  der  bei  140®  getrockneten  Substanz  wurden  folgende 
zwei  Analysen  gemacht: 
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I.  0,5815  gr.  des  Salzes  gaben  0,1450  gr.  schwefel- 
saures Kali,  also  0,06509  K. 

IL  0,5810  gr.  einer  anderen  Darstellung  gaben  0,4215 
Kaliumplatinchlorid,  also  0,0673  K. 

Der  procentische  Gehalt  an  Kalium  berechnet  sich  hier- 
aus folgen  dermassen : 

berechnet  gefunden 

L U. 

K  11,27%  ll,197o         11,58% 

Anthropocholsaures  Silberoxyd. 

In  der  wässerigen  Lösung  des  Kalisalzes  entstand  bei 
Einträufeln  von  salpetersaurem  Silberoxyd  ein  reichlicher, 
voluminöser,  weissgelber  Niederschlag.  Derselbe  war  in  Was- 
ser gar  nicht,  in  Alkohol  nur  schwer  löslich.  Aus  der  alko- 
holischen Lösung  setzte  sich  das  Salz,  beim  Verdunsten  des 
Alkohols  unter  der  Luftpumpe,  als  weicher,  zähflüssiger 
Bodensatz  ab,  der  erst  nach  Uebergiessen  mit  Wasser  beim 
Stehen  allmählich  hart  und  pulverisirbar  wurde.     Trotz  ver- 

■ 

schiedener  Versuche  gelang  es  mir  niemals,  das  Salz  zur 
Krystallisation  zu  bringen.  Eine  mit  der  amorphen  Sub- 
stanz vorgenommene  Verbrennung  gab  ein  nicht  brauchbares 
Resultat. 

Einwirkung  der  Wärme  auf  die  Anthro- 

pocholsäure. 

Schon  im  Vorstehenden  wurde  erwähnt,  dass  die  ge- 
trocknete Anthropocholsäure  sich  bis  über  130*  erhitzen 
lässt,  ohne  eine  Veränderung  einzugehen.  Bei  etwa  145^ 
schmilzt  sie  endlich  zu  einer  glasartig  durchscheinenden  und 
spröden,  gelblich  gefärbten  Masse,  und  erleidet  dabei  eine 
Gewichtsverminderung.  Je  höher  die  Temperatur  gesteigert 
wird,  desto  dunkler  färbt  sich  die  Substanz.  Erst  bei  circa 
185^  wird  das  Gewicht  allmählich  constant.  Dabei  ergab 
sich,  dass  die  Säure  1  Molecül  Wasser  verloren  hatte:    • 

L  0,2475  gr.  der  bei  125®  getrockneten  Säure  hinter- 
liessen  bei  185*^  0,2330  gr.  Substanz,  verloren  also  0,0145  gr. 
=  5,85%. 

IL   0,1740  gr.  der  Säure,  bei  120^   getrocknet,   gaben 
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bei  185"  noch  0,1635  gr.  Substanz,  verloren  also  0,0105  gr. 
=  6,03%. 

(Die  Berechnung  aus  der  Formel  ergibt  als  Verlust  für 
1  Molecüi  Wasser:  5,84 7o.) 

Bei  185'  getrocknet,  lässt  sich  die  Substanz  dann  bis 
über  240®  ohne  weiteren  Gewichtsverlust  erhitzen,  lieber 
250"  beginnt  sie  allmählig  sich  zu  zersetzen. 

Die  so  erhaltene  Substanz  ist  unlöslich  in  Alkohol,  löst 
sich  nur  langsam  in  Aether,  rasch  dagegen  in  Chloroform, 
aber  auch  nur  in  grösseren  Mengen  desselben.  In  die  Lö- 
sungen der  Anthropocholsäure  wird  sie  reichlich  aufgenommen. 
Mit  alkoholischer  Kalilauge  gekocht,  geht  sie  wieder  in  die 
ursprüngliche  Saure  über.  Diese  Substanz  verhält  sich  also 
offenbar  analog  dem  Dyslysin  der  Cholalsäure.  Eine  Bestim- 
mung ihrer  specifischen  Drehung  scheiterte  an  ihrer  Schwer- 
löslichkeit.    Aus  mehreren  Analysen  ergab   sich  Folgendes: 

1.  0,2725  gr.  der  bei  185°  getrockneten  Substanz  ga- 
ben 0,7435  CO2  und  0,2180  H2O. 

n.  0,1440  gr.  derselben  Substanz  lieferten  0,3940  COa 
und  0,1160  H2O. 

III.  0,1818  gr.  Substanz  gaben  0,4952  GOa  und  0,1418 
H2O. 

Diese  Zahlen,  zusammen  mit  dem  Gewichtsverlust  der 
Säure,  ergeben  für  dieses  Anthropodyslysin  die  Formel: 

GisHa«  Os, 

und  auf  100  Theile  berechnet: 

berechnet  gefunden 

1.        ^11.  IIL 

74,41     74,61     74,31 

8,89       8,94      8,63 

16,70     16,45     17,05 

Die  beim  Verdunsten  der  alkoholischen  Lösung  der 
Anthropocholsäure  zurückbleibende  firnissartige  Masse  schmilzt 
früher  als  die  krystallisirte  Säure,  etwa  schon  bei  120—125*^ 
und  geht  dabei  offenbar  zum  Theil  in  das  Dyslysin  über; 
wenigstens  gab  eine  mit  dieser  geschmolzenen  Substanz  aus- 
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Cl8 

74,48 

H>« 

8,96 

08 

16,56 
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geführte  Analyse  einen  für  die  Säure  zu  hohen,  für  das 
Dyslysin  zu  niederen  procentischen  Kohlensloflfwerth. 

In  meiner  vorläufigen  Mittheilung*)  glaubte  ich,  unter 
Vorbehalt  weiterer  Controlanalysen,  die  Bildung  eines  zweiten 
Dyslysins  durch  Abspaltung  zweier  Molecüle  Wasser  anneh- 
men zu  müssen.  Bei  einem  Versuche  verloren  0,2110  gr. 
bei  120^  getrockneter  Säure  nach  dem  Erhitzen  über  200®: 
0,0270  gr.,  was  einem  Gewichtsverluste  von  11,757»  ent- 
sprechen würde.  (Aus  der  Formel  der  Säure  berechnet, 
wäre  der  geforderte  Verlust  für  2  Mol.  Wasser  =  11,68%). 
Eine  Zersetzung  war  dabei  durchaus  nicht  zu  bemerken. 
Durch  dieses  eigenthümliche  Ergebniss  bestimmt,  unterwarf 
ich  eine,  allerdings  sehr  kleine  Portion  dieser  über  200  •  er- 
hitzten Substanz  einer  Elementaranalyse  mit  folgendem  Re- 
sultat: 

0,1130  gr.  Substanz  gaben  0,3280  CO«  und  0,0920  H2O. 

Daraus  schien  sich  mir  die  Formel  G18H24O8  ableiten 

zu  lassen: 

berechnet  gefunden 

G18  79,41  79,16 

H24  8,82  9,02 

O2  11,77  11,82 

Diese  Ansicht  aber  hat  sich  als  unhaltbar  erwiesen. 
Wenigstens  veränderte,  wie  schon  oben  bemerkt,  das  bei 
185°  getrocknele  Dyslysin  in  allen  weiteren  Versuchen  beim 
Erhitzen  bis  über  230°  sein  Gewicht  nicht  mehr  und  fing 
bei  noch  höherer  Steigerung  der  Temperatur  an,  sich  zu 
zersetzen.  Wie  es  kommt,  dass  ich  damals  ein  für  die  An- 
nahme eines  zweiten  Dyslysins  doch  ganz  gut  stimmendes 
Resultat  erhielt,  weiss  ich  nicht  zu  erklären. 

Aus  den  vorstehenden  Mittheilungen  erhellt  die  auffal- 
lende Thatsache,  dass  in  der  menschlichen  Galle  sich 
eine  ganz  specifische  Anthropocholsäure  findet, 
die  in  manchen  Eigenschaften  zwar  mit  den  bei  Thieren 
bekannten  Gholalsäuren  übereinstimmt,  in  vielen  anderen 
Beziehungen   aber,  vor   Allem    in    ihrer   Zusammensetzung, 

*)  Loc.  cit. 
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wesentlich  davon  unterschieden  ist.  In  welchem  Zusammen- 
hange zu  den  letzteren  die  Anthropocholsäure  steht,  ist  vorerst 
noch  unbestimmt;  jedenfalls  aber  ist  dieser  Zusammenhang 
nicht  so  gross  als  die  Verwandtschaft  jener  Cholalsäuren 
untereinander.  Die  Dyslysinö  der  Rinäsgalle,  der  Schweine- 
und  der  Gänsegalle  bilden  eine  homologe  Reihe  ^);  das  Dys- 
lysin  der  menschlichen  Cholalsäure  müsste  2  Atome  Wasser- 
stofif  weniger  enthalten,  wenigstens  nach  der  von  mir  aufge- 
stellten Formel,  um  in  jene  Reihe  mit  hineinzupassen. 

Die  Umständlichkeit  der  Darstellung,  die  Schwierigkeit, 
sowohl  die  Säure,  als  ihre  Salze  vollkommen  rein  zu  gewin- 
nen, die  nur  geringe  Menge  von  Substanz  endlich,  welche 
ich  aus  den  relativ  grossen  Quantitäten  verarbeiteter  Galle 
erhielt,  mögen  manches  Unzureichende  in  dieser  Arbeit  ent- 
schuldigen. Nur  eine  einzige  Frage  aus  der  Chemie  der 
menschlichen  Galle  habe  ich  berücksichtigen  können;  eine 
Menge  anderer  harrt  noch  ihrer  Losung.  Grossen  Erfolg 
verspricht,  besonders  nach  Hammarsten's^)  neuester  Publi- 
kation, die  Untersuchung  frischer  Menschengalle;  die  glück- 
liche Gelegenheit,  an  einer  Gallenfistel  in  dieser  Hinsicht 
Versuche  anstellen  zu  können,  lässt  hoffentlich  nicht  allzu 
lange  auf  sich  warten. 

Was  die  Constitution  der  Anthropocholsäure  betrifft, 
so  wird  die  Untersuchung  derselben  wohl  an  dem  Mangel 
genügenden  Materials  ein  schwer  zu  überwindendes  Hinder- 
niss  finden.  Zunächst  handelt  es  sich  noch  darum,  in  wie 
weit  bei  der  Cholalsäure  des  Rindes  das  fortgesetzte  Studium 
der  Spaltungsprodukte  zur  Aufklärung  ihrer  chemischen  Stel- 
lung beitragen  wird.  Vielleicht  liegt  in  dieser  Frage  zugleich 
der  Schlüssel  zur  Erkenntniss  der  menschlichen  Gallensäuren. 
Vielleicht  auch  fallt  von  dieser  Seite  etwas  mehr  Licht  in  das 
räthselvoUe  Kapitel  von  der  Bedeutung  der  Galle  im  Haus- 
halte des  thierischen  Organismus. 

»)  S.  Hoppe-Seyler,  Phys.  Chem.  II,  S.  292. 
■)  Loc.  cit. 


Spaltung  von  Tyrosin  durch  Fäulniss'). 

Von  Dr.  Th.  Weyl,  Assistenten  am  physiolog.  Institut  zu  Erlangen. 

(Ans  der  chemischen  Abtheilnng  des  phyelologUchen  Instituts  zn  Berlin.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  10.  Juli.) 


Herr  Professor  E.  Bau  man  n^)  fand  nach  sechstägiger 
Digestion  von  Fibrin  mit  Wasser  und  Pankreas  bei  40®  im 
Destillate  der  faulenden  Flüssigkeit  eine  Substanz,  welche  er 
nach  ihrem  Verhalten  gegen  Eisenchlorid,  gegen  Ammoniak 
und  Chlorkalk,  endlich  gegen  Bromwasser  als  «Phenol»  be- 
zeichnete. Es  lag  der  Gedanke  nahe,  dass  dies  «Phenol > 
nicht  primär  aus  dem  Eiweissmolecül,  sondern  erst  secundär 
durch  weitere  Zerlegung  des  bei  der  Fäulniss  der  Eiweiss- 
körper  gebildeten  Tyrosins  abgespalten  sei.  Für  die  Richtig- 
keit dieser  Anschauung,  welche  indessen  durch  die  damaligen 
Versuche  keine  Bestätigung*)  fand,  sprach  die  Constitution 
des  Tyrosins  und  die  Möglichkeit  aus  Tyrosin  beim  Erhitzen 
mit  Aetzkali  Phenol  abzuspalten. 

Ich  habe  daher  auf  Vorschlag  des  Herrn  Prof.  Dr.  E. 
Bau  mann  und  mit  gütiger  Unterstützung  desselben  diese 
Frage  von  Neuem  aufgenommen.  Meine  Versuche,  deren 
Bedingungen  von  denen,  welche  Herr  Bau  mann  früher  ge- 
wählt hatte,  durchaus  verschieden  waren,  haben  zu  einem 
positiven  Resultate  geführt. 

Als  Fäulnisserreger  (Ferment)  diente  mir  Cloaken- 
schlamm*),  den  ich  aus  der  Panke,  einem  Nebengewässer  der 
Spree,  bezog. 

Derselbe  erwies  sich  bei  oftmaliger  Prüfung  vor  dem 
Gebrauche  frei  von  Indol  und  Phenol.  Auch  nachdem  er 
verschieden  lange  Zeit  (2—14  Tage)  mit  Wasser  bei  Körper- 

*)  Nach  einer  d.  med.  Fak.  zu  Erlangen  vorgel.  Habilitation sschr. 
»)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie  I,  63  (1877). 
•)  A.  a.  0.,  I,  65  (1877). 

*)  Vgl.  Popoff:  Pflügers  Archiv  X,  116  (1875)  und  Brieger: 
ZeiUchr.  f.  physiolog.  Chemie  III,  136  (1879). 
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temperatur  gestanden  hatte,  Hessen  sich  in  ihm  die  oben- 
genannten Stoffe  nicht  nachweisen. 

Das  angewandte  Tyrosin  stellte  ich  mir  theils  selbst 
durch  Kochen  von  Hornspähnen  mit  verdünnter  Schwefel- 
saure nach  bekannten  Methoden  dar,  theils  bezog  ich  es, 
ein  reines,  schneeweisses  Präparat,  von  Sittel  in  Heidelberg. 

Um  nun  zu  ermitteln,  ob  aus  Tyrosin  in  Folge  eines 
femientativen  Processes,  wie  wir  ihn  im  Darme  voraussetzen, 
durch  den  Schlamm  bei  Brutwärme  «Phenol»  abgespalten 
würde,  stellte  ich  zwei  Versuchsreihen  an. 

In  der  ersten  hatte  die  Luft  freien  Zutritt  zur  faulen- 
den Flüssigkeit,  in  der  zweiten  blieb  letztere  vor  Luftzutritt 
geschützt.  *) 

a)  Tyrosin-Fäulniss  bei  Luftzutritt. 

Das  abgewogene  Tyrosin  wurde  mit  einer  bestimmten 
Menge  Schlamm  und  Wasserleitungswasser  in  grosse  eiserne, 
innen  emaillirte  Töpfe  von  35  Cm.  Durchmesser  gebracht. 
Dieselben  befanden  sich  in  einem  Wasserbade,  dessen  Tem- 
peratur zwischen  30  und  35®  schwankte. 

Das  Versuchsergebniss  zeigt  folgende  Tabelle: 


Tabelle 

I. 

1 

I.  Versuch. 

II.  Versuch. 

III.  Versuch. 

IV.  Versuch. 

1  gr.  Tyrosin. 

1  gr.  Tyrosin. 

0,25  gr.  Tyrosin. 

2  gr.  Tyrosin 

5    bo 

25  gr.  Schlamm 

25  gr.  Schlamm 

10  gr.  Schlamm. 

60  gr.  Schi. 

0) 

1,5  1.  Wasser. 

1,5  1.  Wasser. 

450  gr.  Wasser. 

3V«  1.  Wasser 

> 

Bromfällung. 

Bromfällung. 

Bromfälluug. 

Bromfällung. 

1—4 

0 

0 

0 

0 

o 

deutlich. 

deutlich. 

nicht  geprüft, 

unwägbar. 

6 

» 

0,0056  in  50  Cc.'J 

Spuren*) 

Spuren. 

7 

» 

0,0052 

Spuren**) 

Spuren***) 

8 

» 

0,0052        » 

nicht  geprüft. 

0 

9 

Versuch  abgebr. 

nicht  geprüft. 

Spuren  ? 

0 

10 

unwägbar*) 

0 

0 

11 

nicht  geprüft. 

0 

0 

12 

0**) 

0 

0 

13 

0 

0 

0 

14 

Versuch  abgebr. 

Versuch  abgebr. 

Vers*  abgebr. 

')  Weder  bei  Luftzutritt  noch  bei  verhindertem  Luftzutritt  habe 
ich  im  Destillate  der  faulenden  Flüssigkeit  Indol  nachweisen  können. 
*)  Etwas  frischen  Schlamm  zugefügt. 
**)  Etwas  frischen  Schlamm  und  Fibrinflocken  zugefügt. 
***)  5  gr.  Leim,  etwas  Schlamm  und  500  Cc.  Wasser  zugefügt. 
')  Sämmtliche  Niederschläge  wurden  erst  nach  circa  48  stündigem 
Stehen  unter  Bromwasser  filtrirt. 
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Bei  der  Fäulniss  von  Tyrosin  unter  Luflzutriil  wird 
am  fünften  oder  sechsfen  Versuchstage  eine  geringe  Menge 
von  «Phenol»  erhalten. 

Zum  Nachweis  des  «Phenols»  destillirte  ich  50  Gc.  der 
faulenden  Flüssigkeit  unter  Zusatz  verdünnter  Schwefelsäure 
bis  das  Destillat  durch  Bromwasser  nicht  mehr  getrübt  wurde. 
Das  filtrirte  Destillat  wurde  dann  mit  Bromwasser  ausgefallt. 
Nur  wenn  der  hierbei  erhaltene  Niederschlag  nach  einigen 
Stunden  krystallinisch  geworden  war,  habe  ich  auf  die  An- 
wesenheit von  «Phenol»  geschlossen. 

Da  ich  in  Versuch  II.  am  sechsten  Versuchstage  aus 
50  Gc.  Faulflüssigkeit  0,0056  Bromfällung  erhielt,  geben  1500 
Gc.  Flüssigkeit  0,0056-30  =  0,168  Bromfällung. 

Vorausgesetzt,  dass  der  Bromniederschlag  aus  reinem 
Tribromphenol  bestände,  betrug  die  Menge  desselben  9,3% 
der  theoretisch  möglichen  Ausbeute,  da  1  gr.  Tyrosin  bei 
einem  vollständigen  Uebergange  in  GeHsOH  1,83  gr.  Tri- 
bromphenol liefern  würde. 

War  nun  etwa  in  Versuch  II.  der  grösste  Theil  des 
Tyrosins  unzersetzt  geblieben?  Hatte  vielleicht  in  Versuch 
III.  und  IV.,  in  welchen  nur  Spuren  von  «Phenol»  erhalten 
wurden,  das  Ferment  seine  Wirkungen  überhaupt  nicht  ent- 
faltet? 

Beides  kann  ich  in  Abrede  stellen! 

Weder  in  der  genügend  eingedampften  Faulflüssigkeit 
noch  in  dem  ammoniakalischen  Extrakte  des  Schlammes  liess 
sich  mit   Hoffmanns  Reaction  Tyrosin  nachweisen. 

Das  Tyrosin  wurde  also  durch  den  Schlamm  bei  Sauer- 
stoflfzu tritt  zerstört,  ohne  zuvor  in  «Phenol»  verwandelt  wor- 
den zu  sein.  Der  hierbei  entstehende  Körper  ist,  wie  es 
scheint,  eine  in  Wasser  unlösliche,  in  Aether  lösliche  Säure. 
Es  gelang  jedoch  bisher  nicht  sie  vollständig  von  beigemeng- 
ten fetten,  flüchtigen  Säuren,  welche  aus  dem  Schlamm 
stammten,  zu  befreien.*) 


*)  Anmerk.  Um  mir  eine  Vorstellung  zu  versebaffen,  in  wel- 
cher Weise  das  Tyrosin  bei  Luftzutritt  verändert  werden  könnte,  liess 
ich  auf  eine  alkalische  Lösung  dieses  Körpers  ein  frisch  mit  Wasserstoff 


r 
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Es  bliebe  noch  übrig  mit  wenig  Worten  auf  die  Schick- 
sale des  bei  der  Fäulniss  des  Tyrosins  unter  Luftzutritt  ge- 
bildeten «Phenols»  einzugehen. 

Wie  die  Tabelle  I.  zeigt,  nimmt  die  Phenolmenge  mit 
der  Zeit  ab.  In  Versuch  II.  lieferten  50  Cc.  Flüssigkeit  am 
8.  Versuchstage  0,0052  Bromniederschlag.  Die  gesammte 
Flüssigkeit  würde  also  30*0,0052  =  0,156  gr.  Bromnieder- 
schlag ergeben  haben.  Nach  zwei  Tagen  war  der  aus  50 
Cc.  destillirter  Flüssigkeit  erhaltene  Bromniederschlag  unwäg- 
bar. Am  12.  Versuchstage  enthielt  die  Flüssigkeit  überhaupt 
kein  «Phenol»  mebr,  obgleich  durch  Hinzufügung  von  neuem 
Schlamm  und  von  Fibrin  die  Bedingungen  zur  Bildung  von 
Phenol  günstigere  geworden  waren. 

Im  Verlaufe  von4Tagen  war  also  eine  Menge*) 
«Phenol,*  welche  0,156  Brom  nieder  seh  lag  entsprach 
aus  der  Flüssigket  verschwunden. 

Die  gewählte  Versuchsanordnung  gestattet  nicht  zu  ent- 
scheiden, ob  das  aus  dem  Tyrosin  abgespaltene  »Phenol» 
durch  den  Sauerstoff  der  Luft  und  durch  den  Schlamm  che- 
misch verändert  —  vielleicht  oxydirt  —  wurde,  oder  nur  ver- 


beladenes  Palladiumblech  einwirken.  Nach  Hoppe-Seylers  wichtigen 
Versuchen  wird  ja  beim  ZusammentrefTen  des  vom  Palladium  gebundenen 
Wasserstoffes  mit  einem  Molecül  Sauerstoff  das  eine  Atom  Sauerstoff 
activirt.  Ich  durfte  also  erwarten,  bei  dieser  Versuchsanordnung  ein 
O^ydationsprodukt  des  Tyrosins  zu  erhalten.  Diese  Annahme  wurde 
durch  den  Versuch  gerechtfertigt.  —  Zuerst  Hess  ich  das  Palladium- 
blech 5  Stunden  auf  ca.  0,12  Tyrosin  einwirken.  Dasselbe  war  in  100 
Cc.  einer  sehr  schwachen  Sodalösung  gelöst.  Nach  Ablauf  dieser  Zeit 
war  durch  Hoffmann's  Probe  in  der  Flüssigkeit  kein  Tysosin  mehr 
nachweisbar.  Ich  säuerte  darauf  die  Flüssigkeit  mit  verdünnter  Schwe- 
felsäure an,  fand  aber  im  Destillate  kein  «Phenol.»  —  In  einem  zweiten 
Versuche  wirkte  das  Palladiumblech  ca.  20  Stunden  auf  eine  Lösung 
von  0,25  Tyrosin  in  35  Cc.  einer  sehr  verdünnten  Kalilösung  ein.  Tyro- 
sin war  nach  dieser  Zeit  noch  deutlich  nachweisbar.  Phenol  war  nicht 
gebildet  worden.  Dagegen  konnte  ich  durch  Schütteln  der  sauren  Flüs- 
sigkeit mit  Aether  eine  organische  Säure  isoliren,  welche  sich  gegen 
Eisenchlorid  und  gegen  Bromwasser  wie  ParoxybenzoSsäure  verhielt, 

")  0,044  C«H»OH  für  den   Fall,   dass  der  Bromnieder- 
schlag aus  reinem  Tribromphenol  bestanden  hätte. 
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dampft  war.  Die  Verdampfung  spielt  jedenfalls  eine  Rolle 
hierbei.  Die  gewählte  Temperatur  und  die  grosse  Oberfläche 
der  Gefässe  mussten  sie  begünstigen. 

Dass  aber  «Phenol»  durch  den  Fäulnissprocess  selbst 
verändert  wird,  beweisen  L.  Briegers  kürzlich  publicirte*) 
und  meine  eigenen  später  (S.  318)  zu  erwähnenden  Versuche. 

Die  «Phenolmenge»  wurde  nicht  gesteigert,  als  der  fau- 
lenden Flüssigkeit  Stoffe  zugesetzt  waren,  welche  wie  Leim 
und  Fibrin  die  Intensität  der  Fäulniss  erhöhen.*) 

Ausserdem  erwiess  sich  die  Menge  des  zugesetzten 
Schlammes  ohne  Einfluss  auf  die  erhaltene  Phenohnenge 
(Vers.  IL— IV.),  wenn  dieselbe  ein  gewisses  Minimum  (ca. 
5  gr.  Schlamm  [feucht  gewogen]  auf  450  gr.  Wasser  und 
0,25  gr.  Tyrosin)  überschritten  hatte. 

b)  Tyrosin-Fäulniss  bei  verhindertem 

Luftzutritte. 

Eine  bedeutend  reichlichere  Abspaltung  von  «Phenol» 
aus  Tyrosin  beobachtete  ich,  als  ich  das  Gemisch  von  Ty- 
rosin, Schlamm  und  Wasser  vor  dem  Zutritte  der  Luft 
schützte. 

Die  Versuchsanordnung  war  folgende: 

Ein  Kolben  wurde  mit  0,25  gr.  Tyrosin,  Schlamm  und 
450  Gc.  Wasser  beschickt  und  dann  durch  einen  doppelt 
durchbohrten  Kautschukstopfen  verschlossen.  Durch  die  eine 
Bohrung  desselben  ging  ein  nach  abwärts  gebogenes  Glasrohr. 
Es  endete  unter  Quecksilber.  Die  zweite  Bohrung  nahm  eine 
gerade  Glasröhre  auf,  welche  bis  zum  oberen  Niveau  der 
Flüssigkeit  reichte.  Dieselbe  war  durch  einen  kurzen  Schlauch 
mit  einem  Trichter  verbunden  und  konnte  durch  einen 
Quetschhahn  verschlossen  werden. 

War  der  Kolben  gefüllt  und  mit  dem  Stopfen  ver- 
schlossen, so  wurde  durch  den  Trichter  im  langsamen  Strome 
ohne  den  Bodensatz  im  Kolben  aufzurühren,  so  lange  Wasser 
nachgegossen,  bis  dieses  den  Kolben  und  das  Gasen  tbindungs- 

*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  HI,  140  (1879). 
*)  Versuche  IL,  IIL  und  IV.  und  einige  ähnliche,  nicht  besonders 
erwähnte. 
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rohr  vollkommen  erfüllte  und  aus  dessen  Spitze  ein  Strahl 
hervorspritzte. 

Jetzt  verschloss  ich  das  Ende  des  nach  abwärts  gebo- 
genen Rohres  durch  Quecksilber,  den  Kautschukschlauch 
durch  den  Quetschhahn. 

Bei  dieser  Anordnung  konnten  die  während  des  Ver- 
suches entwickelten  Gase  entweichen,  ohne  dass  Luft  in  den 
Apparat  eintrat.  Dagegen  war  eine  etwaige  Wirkung  des 
von  der  Flüssigkeit  absorbirten  Sauerstoffes  auch  in  diesen 
Versuchen  nicht  ausgeschlossen. 

Eine  Verdampfung  des  abgespaltenen  «Phenols»  war 
unmöglich  gemacht. 

Der  ganze  Apparat  befand  sich,  durch  ein  Stativ  ge- 
tragen, im  Brütofen. 

Die  Dimensionen  der  Kolben  zu  vergrössem  und  in 
gleichem  Verhältnisse  die  Menge  des  Tyrosins,  des  Schlamms 
und  des  Wassers  zu  vermehren,  erwiess  sich  als  unpraktisch. 
Wahrscheinlich  stört  eine  grössere  Menge  von  «Phenol», 
welche  aus  grösseren  Mengen  von  Tyrosin  abgespalten  wird, 
den  weiteren  Fortgang  der  Fermentation.  Da  die  Kolben 
während  des  Versuches  nicht  gut  umgeschüttelt  werden  kön- 
nen, wird  das  gebildete  «Phenol»  nur  langsam  in  die  höheren 
Schichten  der  Flüssigkeit  vom  Boden  aus  diffundiren. 

Sollte  nun  die  Menge  des  zu  einer  bestimmten  Zeit 
im  Kolben  befindlichen  «Phenols»  bestimmt  werden,  so 
schüttelte  ich  den  Kolben  um,  entnahm,  sobald  sich  die  Flüs- 
sigkeit wieder  geklärt  hatte,  eine  gemessene  Menge  Flüssig- 
keit mit  der  Pipette  und  verschloss  dann  den  Kolben  von 
Neuem,  nachdem  ich  ihn  in  oben  geschilderter  Weise  mit 
Hülfe  des  am  Schlauche  befindlichen  Trichters  gefüllt  hatte. 

Zwischen  dem  Oeffncn  des  Kolbens  und  der  Füllung 
verstrichen  kaum  5  Minuten. 

Zur  Bestimmung  der  Menge  des  gebildeten  «Phenols» 
benutzte  ich  stets  50  Cc.  Flüssigkeit.  Dieselben  wurden,  wie 
oben  (S.  314)  beschrieben  ist,  behandelt. 

Die  erhaltenen  Werthe  sind  in  nachfolgender  Tabelle 
zusammengestellt. 
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Tabelle  II. 
Jeder  Kolben  enthielt:  0,25  Tyrosin,  Schlamm*),  450  Gc.  Wasser. 


Versuchs- 
Tag. 

Versuch  I. 

Versuch  IL 

Versuch  III. 

Bromfäll. 

in 

50  Cc. 

%') 

Bromfäll. 

in 

50  Cc. 

7o") 

Bromfäll. 

in 

50  Cc. 

o/o') 

6 

9 

12 

26 

0,0274 
0,0412 

53,96 

87,1») 

0,0162 
0,0042 

31,9 

11^") 

0,0082 
0,0052 

16,1 

12,0') 

Die  Tabelle  zeigt,  dass  bei  verhindertem 
Luftzutritt  aus  gleichen  Mengen  Tyrosin  in  glei- 
cher Zeit  mehr  «Phenol»  gebildet  wird,  als  bei 
freiem  Luftzutritt. 

Während  ich  (S.  314)  bei  freiem  Luftzutritt  am  6. 
Versuchstage  nur  9,3  7o  des  der  Rechnung  nach  zu  erwar- 
tenden Bromniederschlages  erhielt,  gewann  ich  bei  verhin- 
dertem Luftzutritt  im  ungünstigsten  Falle  (Tab.  IL  Vers.  III.) 
16^0  Tribromphenol. 

Der  hohe  Werth  von  87%  in  Versuch  I.  (Tab.  IL)  lässt 
auf  eine  fast  quantitative  Zersetzung  des  der  Fäulniss  unter- 
worfenen Tyrosins  durch  das  Schlamm ferment  schliessen*). 

Ferner  ist  aus  den  angeführten  Werthen  zu 
entnehmen,  dass  im  weiteren  Verlaufe  der  Fer- 
mentation das  einmal  gebildete  «Phenol»  theil- 
weise  verschwindet,  d.h.  chemisch  verändert  wird. 

*)  Ungleiche,  nicht  gewogene  Mengen. 

*)  des  der  Rechnung  nach  zu  erwartenden  CU  Hb  Br«  OH.  Es  ist 
vorausgesetzt,  dass  1  MolecÜl  Tyrosin  1  Molecill  Tribromphenol  liefert, 
und  dass  der  als  Bromfällung  bezeichnete  Niederschlag  wirklich  aus 
reinem  Tribromphenol  besteht. 

')  Diese  Zahl  gibt  die  Gesammtmenge  des  Überhaupt  von  0,25  gr. 
Tyrosin  gelieferten  Bromniederschlages  an.  Es  wurde  also  die  Menge 
des  aus  50  Gc.  Flüssigkeit  erhaltenen  ßromniederschlages  mit  9  muUi- 
plicirt  und  dazu  der  in  einem  früheren  Versuche  erhaltene  Menge  Brom- 
niederschlag addirt.    Z.  B.  in  Versuch  II:  0,0042*9  +  0,0162=  11,8%. 

*)  Die  niedrigen  Werthe  in  Versuch  11.  und  III.  sind  wohl  dadurch 
veranlasst,  dass  ich  die  Flüssigkeit,  nachdem  die  erste  Probe  genommen 
war,  nicht  wie  in  Versuch  L,  neuen  Schlamm  hinzufügte,  —  Auch  das 
«Scblammferment»  hat  wie  jedes  Ferment  eine  begrenzte  Wirkungskraft. 
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Nachdem  so  die  Bedingungen   gefunden   waren,  unter 
denen    der  Schlamm  aus  Tyrosin    eine   reichlichere   Menge 
von  Phenol  abspaltet,    kam  es   darauf  an,  Material  für  eine 
genauere 
chemische  Untersuchung  des  bisher  als  «Phenol» 

bezeichneten  Körpers 
zu  gewinnen. 

Dies  gelang,  indem  ich  das  Tyrosin  in  Portionen  von 
0,25  gr.  mit  500  Cc.  Wasser  und  einer  genügenden  Menge 
frischen  Schlammes  in  gut  verschlossenen  Flaschen  bei  Blut- 
temperatur stehen  liess.  Die  Gefasse  wurden  mehrmals  täg- 
lich umgeschüttelt  und  ein  Mal  auf  kurze  Zeit  geöffnet.  Am 
6.  Versuchstage  goss  ich  die  faulende,  neutral  reagirende 
Flüssigkeit  vom  Bodensatze*)  ab  und  destillirte  sie  unter 
Zusatz  von  verdünnter  Schwefelsäure,  so  lange  sich  das 
Destillat  mit  Bromwasser  noch  trübte. 

Das  erhaltene  Destillat  machte  ich  mit  kohlensaurem 
Natron  alkalisch  und  schüttelte  es  mit  Aether,  so  lange 
dieser  noch  etwas  aufnahm. 

Nach  vorsichtiger  Verdunstung  des  Aethers  blieb  ein 
gelbliches  Oel  zurück. 

Seine  wässerige  Lösung  ergab: 

1)  mit  Brom  Wasser  einen  gelben,  bald  crystallinisch 
werdenden  Niederschlag ; 

2)  mit  Eisenchlorid  eine  schwache  Blaufärbung. 

Der  durch  diese  Reactionen  als  ein^  Phenol  erkannte 
Körper  konnte  aber  ausser  Ge  H5  OH  auch  Kresol  oder  ein 
höheres  Homologes  dieser  Reihe  sein. 

Gegen  das  Vorhandensein  von  CeHsOH  sprach,  dass 
der  Schmelzpunkt  des  getrockneten  Bromniederschlages  bei 
ca.  112®  lag.  Reines  Tribromphenol  schmilzt  aber  bei  95®. 
Ausserdem  bestanden  die  erhaltenen  Crystalle  aus  Blättchen, 
während  Tribromphenol  in  Nadeln  crystallisirt.  In  Blättchen 
crystallisirt  aber  die  aus  Parakresol  durch  Bromwasser  ge- 
fällte Bromverbindung^). 

')  Zu  dem  Bodensatze  fügte  ich  von  neuem  Tyrosin,  Schlamm 
und  Wasser  und  liess  das  Gemisch  weiter  faulen. 

*)  Vergl.  Baumann  und  Brieger  Ber.  1879,  804. 
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Ob  nun  in  der  That  bei  der  Tyrosinfäulniss  ein  höheres 
Homologes  des  Phenols  gebildet  worden  war,  musste  sich 
durch  die  Kalischnielze  ermitteln  lassen. 

Die  unter  vorsichtigem  Schmelzen  erhaltene  Masse  löste 
ich  nach  dem  Erkalten  in  Schwefelsäure  -  haltigem  Wasser 
und  filtrirte.  Das  mit  Kali  zur  Bindung  der  erhaltenen  aro- 
matischen Oxysäuren  alkalisch  gemachte  Filtrat  wurde  so 
lange  mit  Aether  geschüttelt,  bis  derselbe  nichts  mehr  auf- 
nahm. 

Jetzt  wurde  die  wässerige  Flüssigkeit  von  Neuem  mit 
verdünnter  Schwefelsäure  angesäuert  und  mehrmals  mit 
kleinen  Portionen  Aether  geschüttelt.  Nach  Verdunstung 
des  Aethers  hinterblieb  ein  crystalli nischer  Rückstand.  Seine 
wässerige  Lösung  reagirte  sauer,  gab  mit  Bromwasser  einen 
bald  crystallinisch  werdenden  Niederschlag,  mit  Eisenchlorid 
einen  gelben,  amorphen,  im  Ueberschusse  des  Fällungsmittels 
löslichen  Niederschlag. 

Zur  weiteren  Reinigung  wurde  die  wässerige  Lösung 
der  Säure  mit  einigen  Tropfen  Bleiacetat  entfärbt.  Das 
Filtrat  ergab  nach  Zerlegung  mit  Schwefelwasserstoff,  Filtra- 
tion des  Schwefelbleies  eine  farblose  Lösung,  welche  beim 
Eindampfen  und  Erkalten  über  Schwefelsäure  zu  einem  Breie 
farbloser  Krystalle  erstarrte. 

Für  eine  genaue  Crystallwasserbestimmung  war  das 
gewonnene  Material  nicht  ausreichend. 

Die  Säure  schmolz  bei  208^  (uncorrig.)  Reine  Paroxy- 
benzoesäure  schmilzt  bei  210 '^. 

Die  Grystalle  lieferten  nach  mehrstündiger  Erhitzung 
mit  Salzsäure  im  zugeschmolzenen  Rohre  bei  210  —  215® 
Phenol.  Dies  wurde  im  Destillate  durch  Bromwasser  nach- 
gewiesen. 

Durch  die  angegebenen  Reactionen  ist  die  Säure  als: 

Paroxybenzoesäure  charakterisirt. 

Die  chemische  Untersuchung,  soweit  sie  bis  jetzt  ge- 
führt ist,  hat  ergeben: 
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Bei  der  Spaltung  des  Tyrosins  durch  den  Schlamm 
wird  ein  Phenol  erhalten,  welches  beim  Schmelzen  mit  Kali 
Paroxybenzoesäure  liefert. 

Aus  diesem  Befunde  folgt: 

1)  Das  Phenol,  welches  beim  Schmelzen  mit  Kali  Par- 
oxybenzoesäure lieferte,  kann  nicht  Ge  H5  (0  H),  sondern  nur 
ein  in  der  Seitenkette  substituirtes  Phenol  sein; 

2)  Das  Phenol,  welches  Paroxybenzoesäure  lieferte,  ist 
gleichfalls  eine  Paraverbindung. 

Nachdem  dies  festgestellt  war,  verwandelte  ich  das 
Phenol  in  die  Sulphosäure. 

Die  eine  Portion  des  gelben  Oels  wurde  auf  dem  Was- 
serbade zur  möglichsten  Entfernung  des  Aethers  und  des 
Alkohols  erwärmt  und  dann  mit  concentrirter  Schwefelsäure 
längere  Zeit  erhitzt.  Die  erhaltene  Flüssigkeit  versetzte  ich 
mit  kohlensaurem  Baryt,  filtrirte  und  erhielt  nach  dem  Ein- 
dampfen glänzend  weisse  Crystalle  eines  Barytsalzes.  Das- 
selbe wurde  noch  zweimal  aus  heissem  Wasser  umkrystal- 
lisirt. 

0,7881  des  bei  150®  getrockneten  Salzes  ergaben  0,4539 
BaS04  =  33,87%  Ba. 

Dies  spricht  für  parakresoldisulphosaures  Baryum 

OH 

aa|ä|Ba 

CHs 
welches  34,01%  Ba  verlangt. 

Der  Rest  des  Oeles  wurde  mit  concentrirter  Schwefel- 
säure kurze  Zeit  auf  ca.  40®  erwärmt. 

Die  in  concentrirter  Lösung  erhaltene  Sulphosäure  ver- 
setzte ich  mit  einem  Ueberschusse  von  gesättigtem  Baryt- 
wasser. Hierdurch  erhielt  ich  einen  Niederschlag  von  basisch 
parakresolsulphosaurem  Barium  *) 

CHs 
G,  H4^    0    ,  B 
SOs  i  ^^ 


^)  Engelhardt  und  Latschinoff.    Vergl.   Baumann    und 
B rieger,  Zeitschr.  f.  physiol.  Ghem.  III.,  151  (1879. 
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« 

Der  Niederschlag  wurde  mit  Barytwasser  gewaschen  und 
mit  der  Filterpumpe  abgesaugt.  Darauf  löste  ich  ihn  in 
Wasser,  zersetzte  das  basische  Salz  durch  Kohlensäure  und 
erhielt  nach  dem  Verdunsten  der  Lösung  über  Schwefelsäure 
weisse,  glänzende  Crystalle.  Dieselben  enthielten  Crystall- 
wasser.  ^) 

0,4133  gr.  des  Salzes  ergaben  0,1895  BaSOi  =  26,9^0 
Ba.     Parakresolsulphosaures  Baryum 


CeHa^CHs    I    Ba 

verlangt  26,8%  Ba. 

Hierdurch  ist  das  «Phenol»  als  Parakresol 
erkannt. 

Die  Untersuchung  hat  gezeigt: 

1)  Dass  der  Kloakenschlamm  aus  dem  Tyrosin 
am  5.  Versuchstage  bei  Luftzutritt  und  bei  ver- 
hindertem Luftzutritt  «Phenol»  abspaltet. 

2)  Dass  bei  Luftabschluss  eine  grössere  Menge 
dieses  Körpers  gebildet  wird  als  bei  verhindertem 
Luftzutritt. 

3)  Dass  der  aus  dem  Tyrosin  bei  verhinder- 
tem Luftzutritt  gebildete  Körper  —  jedenfalls 
zum  grössten  Theil  —  aus  Parakresol  besteht. 

Unter  den  angegebenen  Bedingungen  entsteht  also  aus 
dem  Tyrosin  derselbe  Körper,  welchen  Baumann  und 
B rieger*)  bei  der  Fäulniss  von  Pferdelebern  mit  Schlamm 
und  Wasser  erhielten  und  welchen  Baumann^)  im  Pferde- 
harne als  Aetherschwefelsäure  auflFand.  *) 

*)  Von  dem  parakresolsulphosaurein  Baryum  scheint,  je  nach- 
dem seine  Lösung  schneUer  oder  langsamer  verdunstet  ein  wasserfreies 
und  ein  wasserhaltiges  Salz  zu  existiren. 

*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.  III.,  154  (1879). 

")  Ber.  1876,  1389. 

*)  Vermuthlich  ist  auch  der  aus  Tyrosin  bei  Luftzutritt  abgespal- 
tene Körper  Parakresol. 


Ueber  die  Bildung  der  HIppursäure  im  Organismus  des  Scliafes. 

Von  W.  T.  Schröder. 


(Der  Redaktion  sngegangen  am  19.  Juli.) 

H.  Weiske^)  halte  in  seiner  Arbeit  über  die  Bildung 
der  Hippursäure  die  Beobachtung  gemacht,  dass  bei  einem 
aus  Kartoffeln  und  Ackerbohnen  bestehenden  Futter  der 
Versuchshammel  Benzoesäure,  die  ihm  eingeführt  war,  un- 
verändert im  Harne  wieder  ausschied.  Wurde  Benzoesäure 
und  Glycocoll  eingegeben,  so  erschien  im  Harn  ebenfalls 
keine  Hippursäure,  ja  eingeführte  Hippursäure  trat  als  Ben- 
zoesäure im  Harn  aus.  Diese  interessanten  Beobachtungen 
schienen  geeignet,  Fragen  nach  dem  Grund  dieser  auffallen- 
den Erscheinung  anzuregen.  Man  konnte  vermuthen,  bei 
näherer  Untersuchung  dieses  Gegenstandes  uns  bis  jetzt  noch 
unbekannte  Bedingungen,  die  für  das  Zustandekommen  der 
Synthese  der  Hippursäure  erfüllt  sein  müssen,  zu  ermitteln. 

Ich  tiiachte  zuerst  an  mir  selbst  einen  Versuch.  Ich 
ass  einen  Tag  lang  nur  Kartoffeln  mit  etwas  Butter,  und 
nahm  unmittelbar  nach  Mittag  ca.  0,5  gr.  Benzoesäure  in 
etwas  Kalilauge  gelöst  ein.  In  dem  stark  alkalischen,  trüben 
Harn  konnte  ich  jedoch  nach  der  Bunge-Schmiedeberg- 
schen  Methode  keine  Spur  Benzoesäure  nachweisen.  Sal- 
kowsky^)  gibt  an,  dass  Kaninchen  bei  reiner  Kartoffelnah- 
rung Benzoesäure  vollständig  in  Hippursäure  umwandeln. 
Aus  meinem  Selbstversuch  konnte  schon  allein  der  kurzen 
Dauer  wegen  nichts  Entscheidendes  geschlossen  werden«  Eine 
längere  Ernährung  nur  von  Kartoffeln  und  Butter  wollte 
ich  mir  nicht  zumuthen.  Salkowsky's  Beobachtung  mochte 
auf  ein  verschiedenes   Verhalten    des  Kaninchens  und   des 


0  Zeilschr.  f.  Biol.  XII.,  p.  241. 
')  Diese  ZeiUchr.  Bd.  I.,  p.  25. 
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Schafes  in  Bezug  auf  das  Zustandekommen  der  Hippursäure- 
synthese  hinweisen. 

Es  galt  vor  allem  an  derselben  Thierspecies  die  Beob- 
achtung Weiske's  nochmals  zu  constatiren,  um  dann  sicher 
weitere  Fragen  stellen  zu  können.  Es  lag  für  mich  kein 
Grund  vor,  die  Richtigkeit  der  Angaben  dieses  Forschers 
zu  bezweifeln,  doch  wollte  ich  eine  so  wichtige  Beobachtung 
durch  GontroUe  nochmals  prüfen. 

Zu  meinen  Versuchen  benutzte  ich  einen  Southdown- 
Hammel  nicht  ganz  reiner  Race,  der  38  kg  wog.  Das  Thier 
wurde  in  einen  nach  Henneberg-Stohmann*s  Angaben  con- 
struirten  Zwangsstall  gesperrt  und  sein  Harn  wie  gewöhnlich 
mittelst  des  Harntrichters  aus  Gummi  in  einer  Flasche  auf- 
gefangen. Um  9  Uhr  Morgens  wurde  das  Thier  gefüttert 
und  irgend  erhebliche  nicht  verzehrte  Futterreste  zurückge- 
wogen. Vom  24  stündigem  Harn  wurden  3—400  cc  zur 
Hippursäurebestimmung  benutzt.  Gewöhnlich  verfuhr  ich  so, 
dass  ich  die  genannte  Harnquantität,  nachdem  ich  mich  von 
ihrer  alkalischen  Reaction  überzeugt,  auf  dem  Wasserbad 
auf  30-40  Gc.  einengte,  mit  ca.  10 — 15  Gc.  conc.  Salzsäure 
versetzte  und  mindestens  48  Stunden  am  kühlen  Ort  stehen 
Hess.  Den  Niederschlag  filtrirte  ich  ab,  behandelte  ihn  län- 
gere Zeit  mit  Essigäther  zur  Lösung  der  Hippursäure,  filtrirte 
und  verdunstete  den  Essigäther  bei  ca.  40.®  Dann  nahm  ich 
den  Rückstand  mit  warmen  Wasser  auf,  entfärbte  mit  etwas 
Thierkohle,  liess  auf  dem  Uhrglas  bei  ca.  40®  verdampfen 
und  untersuchte  nun  mikroscopisch,  ob  Hippursäure  vorhan- 
den. Es  ist  diese  Methode  natürlich  keine  genaue,  und  man 
kann,  falls  sie  ein  negatives  Resultat  gibt,  mit  Sicherheit 
nur  sagen,  dass  wenn  der  betreffende  Harn  Hippursäure 
enthält,  ihre  Menge  eine  nur  sehr  kleine  sein  kann.  Der 
Harn  von  den  Tagen,  an  welchen  Benzoesäure  eingeführt 
war,  wurde  nach  der  Bunge-Schmiedebergschen  ^) 
Methode  auf  Hippursäure  und  Benzoesäure  untersucht. 

Es  wurden  3 — 400  Gc.  Harn,  nachdem  ich  mich  von 
ihrer  alkalischen  Reaktion  überzeugt,    auf  dem   Wasserbad 

')  Arch.  f.  exper.  Path.  ii.  Pharmakol.  VI.,  p.  233. 
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zum  Syrup  eingeengt,  der  Syrup  mit  grossen  Mengen  abso- 
luten Alkohols  in  einen  Ballon  gespült  und  mehrere  Stunden 
bis  zu  völliger  Klärung  stehen  gelassen.  Der  alkoholische 
Auszug  wird  filtrirt  und  wieder  zum  Syrup  eingedampft, 
bis  aller  Alkohol  entwichen.  Dann  wird  er  in  einen  kleinen 
Ballon  gespült,  mit  Salzsäure  versetzt  und  wiederholt  mit 
Essigäther  ausgeschüttelt.  Die  vereinigten  Mengen  Essigäther 
wurden  gemessen  und  aliquote  Theile  zur  Analyse  benutzt. 
Der  zur  Analyse  abgemessene  Essigäther  wird  mit  kleinen 
Mengen  Wasser  gewaschen,  dem  man  zweckmässiger  Weise 
etwas  Kochsalz  zufügt,  weil  dann  die  Trennung  des  Wassers 
vom  Essigäther  besser  zu  Stande  kommt,  und  bei  Zimmer- 
temperatur verdunstet,  da  selbst  ein  Abdunsten  bei  30 — 40® 
die  Bestimmung  der  Benzoesäure  deren  Flüchtigkeit  wegen 
unsicher  macht.  Der  hierbei  gewonnene  Rückstand  wird  mit 
Petroleumäther  so  lange  extrahirt,  als  er  noch  etwas  auf- 
nimmt. Der  Rückstand  des  bei  Zimmertemperatur  verdun- 
steten Petroleumäthers  gibt  das  Gewicht  der  Benzoesäure. 
Der  mit  Petroleumäther  behandelte  Essigätherrückstand  wird 
mit  wenig  Wasser  auf  dem  Dampfbad  erhitzt,  in  der  Kälte 
stehen  gelassen,  die  Mutterlauge  durch  ein  Filter  decantirt 
und  die  Krystalle  mit  wenig  Wasser  gewaschen.  Die  auf 
das  Filter  gekommenen  Hippursäurekrystalle  werden  in  die 
Glasschal^  zurückgespritzt,  und  die  Hippursäure  in  der  Schale 
getrocknet  und  gewogen. 

Die  Genauigkeit  der  Hippursäure-Bestimmungsmethode 
von  Bunge  und  Schmiedeberg  ist  neuerdings  von  Jaars- 
veld  und  Stokvis*)  in  Zweifel  gezogen  worden.  Bunge 
und  Schmiedeberg  haben  in  exaktester  Weise  die  Zuver- 
lässigkeit ihrer  Methode  bewiesen.  Ich  habe  bei  Anwendung 
derselben  stets  untereinander  gut  übereinstimmende  Zahlen 
erhalten.  Da  Jaarsveld  und  Stokvis  höchstens  20 — 30% 
der  zugesetzten  Hippursäure  wiederfanden,  ja  sogar  in  den 
Harnportionen,  zu  welchen  sie  keine  Hippursäure  gesetzt, 
mehr  fanden  als  in  den  noch  mit  Hippursäure  versetzten 
Hamportionen,   so   vermuthe  ich,  dass  diese  auffallende  Er- 

')  Arcb.  f.  exper.  Path.  u.  Pharmakol.  X.,  p.  268. 
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scheinung  sich  durch  eine  unrichtige  Anwendung  der  Me- 
thode erklärt.  Wo  die  Fehler  begangen  sind,  lässt  sich 
nicht  angeben,  da  Jaarsveld  und  Stokvis  ihre  Versuche 
nicht  genau  genug  beschreiben,  um  dies  beurtheilen  zu  kön- 
nen. Die  von  Jaarsveld  und  Stokvis  angegebene  Verun- 
reinigung der  nach  Schmiedeberg-Bunge's  Methode  ge- 
wonnenen Hippursäure  mit  Harnstoff  muss  ich  durchaus  in 
Abrede  stellen.  Die  gewonnene  Hippursäure  erwies  sich  stets 
als  rein. 

Da  Kartoffel  der  Hippursäurebildung  energischer  ent- 
gegen wirken  wie  Bohnen,  so  stellte  ich  den  ersten  Versuch 
bei  reiner  Kartoflfelnahrung  an.  Der  Hammel  erhielt  9  Tage 
lang  ungeschälte  Kartoffel.  Nur  am  4.  Tage  wurden,  da 
ein  Durchfall  eintrat^  200  gr.  Bohnenmehl  zugefüg:t.  Vom  5. 
bis  9.  Tage  wird  der  Harn,  der  stets  alkalisch  reagirte,  mit 
Salzsäure,  wie  oben  angegeben,  auf  Hippursäure  untersucht 
und  am  10.  Tage  Benzoesäure  eingegeben.  Vom  1. — 5.  Ver- 
suchstage hatte  das  Thier  täglich  2  200  gr.  Kartoffel  con- 
sumirt.     Das  weitere  zeigt  die  Tabelle: 

Versuch  I. 


irsuchs- 
Tag. 

Nahrung. 

H.O 

nsumirt 

Harn. 

ur  Be- 

immung 

enutzt. 

Hippur- 
säure. 

BenzoS- 
säure. 

Bemerkung. 

> 

o 

^^^-^ 

5. 

2247  Kart. 

30 

864 

300 

0 

t 

6. 

2400  » 

15 

1372 

300 

0 

— — 

— 

7. 

2400  » 

40 

1028 

300 

0 

8. 

2400  » 

30 

1410 

400 

0 

— 

9. 

2400  » 

35 

1362 

400 

0 

— . 

— 

10. 

3105  » 

60 

1845 

400 

a)  5,5880 

b)  5,500i 

a)  1,1222 

b)  1,1490 

5,9  Benzoes. 
als  Kalisalz 

11. 

2400  » 

45 

1344 

400 

0 

— 

12. 

2400  » 

30 

1322 

400 

0 

— 

Am  10.  Versuchstage  wurden  dem  Thier  5,9  Benzoe- 
säure in  ca.  100  Cc.  Wasser  als  Kalisalz  gelöst  von  12—3 
Uhr  in  kleinen  Portionen  eingeführt.  Beim  Eingeben  fand 
ein  ziemlich  erheblicher  Verlust  statt.  Der  zum  Ausschütteln 
benutzte  Essigäther  betrug  318  Cc. 

a)  80  Cc.  desselben  gaben  0,0612  Benzoesäure, 
>  »  »       0,3048  Hippursäure. 
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b)  60  Cc.  desselben  gaben  0,0474  Benzoesäure, 
»  »  »        0,2250  Hippursäure. 

Das  Mittel  der  Hippursäureausscheidung  beträgt  5,5442. 
>         »        »     Benzoesäure  »  »        1,1356. 

5,5442  Hippursäure  sind  äquivalent  3,7787  Benzoesäure. 
Setzen  wir  die  Summe  dieser  als  Hippursäure  erschie- 
nenen und  der  unverändert  im  Harn  aufgetretenen  Benzoe- 
säure =  100,  so  waren: 

unverwandelt       ausgeschieden  22,9% 
als  Hippursäure  »  77,1  » 

Das  Resultat  dieser  Versuchsreihe  bestätigt  durchaus 
nicht  die  Weiske'sche  Beobachtung.  Da  es  jedoch  möglich 
war,  dass  die  verschiedene  Zusammensetzung  der  von  Weiske 
und  mir  benutzten  Kartoffel  Ursache  des  nicht  überein- 
stimmenden Resultates  war,  so  habe  ich  die  wichtigsten 
Bestandtheile  der  von  mir  benutzten  Kartoffel  bestimmt, 
um  beurtheilen  zu  können,  ob  ich  es  mit  einer  Kartoffel  von 
normaler  Zusammensetzung  zu  thun  hatte. 
Die  Kartoffel  enthielt  in  100  Theilen : 

24,76     Trockensubstanz, 

75,24    H2O, 

14,04    Stärke, 

0,537  K2O, 

0,007  Nas  0. 
Die  Kartoffel  ist  etwas  stärkearm,  ihr  Gehalt  an  Alka- 
lien durchaus  normal. 

Aus  zwei  Gründen  konnte  meine  Versuchsreihe  nicht 
als  Widerlegung  der  Beobochtung  von  Weiske  angesehen 
werden.  Weiske  hatte  die  bezügliche  Erscheinung  bei 
Fütterung  mit  Kartoffeln  und  Ackerbohnen  beobachtet,  und 
ferner  die  Benzoesäure  in  Wasser  suspendirt  dem  Thier  sehr 
allmählich  beigebracht.  Letzterer  Umstand  konnte  von  grosser 
Wichtigkeit  sein,  da  die  durch  die  Fütterungsweise  im  Or- 
ganismus des  Versuchsthieres  entstandenen  Bedingungen  viel- 
leicht in  der  Zeiteinheit  nur  kleine  Quantitäten  Benzoesäure 
am  Uebergang  in  Hippursäure  hindern  konnten,  einem  plötz- 
lichen  Andrang    der  Benzoesäure    aber    eventuell    nicht  ge- 
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wachsen  waren.  Es  musste  die  Resorption  der  in  Substanz 
eingegebenen  Benzoesäure  viel  langsamer  vor  sich  gehen, 
als  die  des  gelösten  Kalisalzes,  wenn  auch  im  sauren  Magen- 
safte ein  Theil  der  Benzoesäure  ausgefällt  wurde. 

Um  den  Werth  dieser  Einwände  zu  prüfen,  habe  ich 
eine  zweite  Versuchsreihe  direct  der  ersten  angeschlossen,  in 
welcher  das  Thier  täglich  500  gr.  Ackerbohnen  und  1600  gr. 
Kartoffeln  erhielt.  Weiske  hatte  500  gr.  Ackerbohnen  und 
1500  gr.  Kartoffeln  verabreicht,  also  stimmte  meine  Fütte- 
rungsweise mit  der  seinigen  hinreichend  überein.  Die  Vor- 
fütterung dauerte  8  Tage  und  wird  der  Harn  vom  7.  u.  8. 
Versuchstage  mit  Salzsäure  auf  Hippursäure  untersucht. 

Versuch  II. 


^     . 
O  CO 


Nahrung. 


ol 

X   G 

o 
Ü 


c 

a 
CS 


CO  S  ♦J 

^   c  C 

D  5  a> 

on 


Hippur- 


säure. 


Benzoe- 
säure. 


Bemerkung. 


7. 

8. 

9. 

10. 
11. 

12. 

13. 


500  gr.  Ackerb. 
1600    »    Kartoff. 


630 

978 

400 

860 

1572 

400 

685 

1684 

300 

885 
850 

1134 
928 

400 
300 

805 

1464 

300 

755 

1204 

400 

0 

0 

a)  7,9525 

b)  7,8750 

0 
0 

a)  7,6875 

b)  7,6191 

0 


a)  0,1416 

b)  0,1568 


a)  0,2962 

b)  0,1747 


5,564  Ben- 
zoesäure. 


5,786  Ben- 
zoesäure. 


Am  9.  Versuchstage  werden  dem  Hammel  5,564  Benzoe- 
säure von  9— Va?  Uhr  mit  Intervallen  von  je  einer  Stunde 
in  kleinen  Quantitäten  eingegeben.  Ich  hielt  es  nicht  für 
zweckmässig  die  Benzoesäure  in  Wasser  suspendirt  einzu- 
führen, erstlich  weil  dabei  Verluste  unvermeidlich,  zweitens 
weil  dadurch  ein  sehr  unangenehmes  kratzendes  Gefühl  im 
Oesophagus  entsteht,  wovon  man  sich  leicht  durch  Selbst- 
versuch überzeugt.  Ich  gab  die  Säure  in  der  Weise  ein, 
dass  ich  ein  Stück  Oblate  von  ca.  5  Gent,  im  Quadrate  in 
Wasser  tauchte,  auf  einen  Esslöffel  breitete,  die  Säure  da- 
rauf bracihte,  die  Oblate  schloss,  und  nun  etwas  Wasser 
auf  den  Löffel  spritzte,  so  dass  die  Oblate  im  Wasser  schwamm. 
Es  lässt  sich  so  jeglicher  Verlust  beim  Einführen  vermeiden. 
Der  Harn  reagirte  während  der  ganzen  Reihe  alkalisch. 
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300  Gc.  des  Harns  vom  9.  Versuchstag  werden  wie 
oben  angegeben  behandelt  und  mit  196  Gc.  Essigäther  suc- 
cessive  ausgeschüttelt. 

a)  80  Gc.  desselben  gaben  0,0103  Benzoesäure 

»  »  »      0,5783  Hippursäure. 

b)  60  Gc.  desselben  gaben  0,0085  Benzoesäure 
»  »  »      0,4295  Hippursäure. 

Das  Mittel  der  Benzoesäureausscheidung  beträgt  0,1489. 
»  »     Hippursäure         »  »      7,9137, 

äquivalent  5,3936  Benzoesäure. 

Von  den  eingeführten  5,564  Benzoesäure  sind  also 

unverändert  ausgetreten         2,7% 
in  Hippursäure  verwandelt  96,9% 

Summa  99,6% 

Um  meines  Resultates  vollständig  sicher  zu  sein,  führte  , 
ich  am  12.  Versuchstag  wieder,  und  zwar  5,786  Benzoesäure 
in  ebenderselben  Weise  von  10— V26  Uhr  ein. 

300  Gc.  des  Harns  vom  12.  Versuchstag,  wie  oben  an- 
gegeben behandelt,  werden  mit  278  Gc.  Essigäther  succes- 
sive  ausgeschüttelt. 

a)  60  Gc.  desselben  gaben  0,3400  Hippursäure 

»  »  »      0,0131  Benzoesäure. 

b)  80  Gc.  desselben  gaben  0,4493  Hippursäure 
»  »  »      0,0103  Benzoesäure. 

Das  Mittel  der  Benzoesäureausscheidung  beträgt  0,2354. 
>         »         »   Hippursäure  »  »        7,6533, 

äquivalent  5,2162  Benzoesäure. 

Von  den  eingegebenen  5,786  Benzoesäure  waren 

unverändert  ausgeschieden  4,1% 
in  Hippursäure  verwandelt  90,1% 
der  Bestimmung  entgangen     5,8% 

Die  Genauigkeit,  mit  welcher  es  mir  gelang  bei  An- 
wendung der  Bunge-Schmiedebergschen  Methode  fast 
die  ganze  Menge  der  eingeführten  Benzoesäure  im  Harn  theils 
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als  solche,  theils  als  Hippursäure  zu  finden,  spricht  sehr 
gegen  die  Ansicht  von  Jaarsveld  und  Stokvis,  dass  die 
betreffende  Methode  unzuverlässige  Werthe  liefere,  und  bis 
zu  30 7o  der  zugesetzten  Hippursäure  sich  der  Bestimmung 
entzögen. 

Wie  das  Experiment  gezeigt,  verwandelt  auch  bei  einem 
aus  Kartoffeln  und  Ackerbohnen  bestehenden  Futter  der 
Hammel  Benzoesäure  fast  vollständig  in  Hippursäure.  Dass 
bei  reiner  Kartoffelnahrung  verhältnissmässig  mehr  Benzoe- 
säure unverändert  ausgeschieden  wurde,  ist  entweder  dem  zu 
schnellen  Eingeben  oder  der  Eiweissarmuth  der  Kartoffeln, 
die  nicht  hinreichend  GlycocoU  lieferten,  zuzuschreiben. 

Es  fragt  sich  nun,  wie  die  entgegengesetzten  Resultate, 
die  Weiske  und  ich  bei  unseren  Untersuchungen  erhalten 
haben,  zu  erklären  sind.  Dass  Racenunlerschiede  oder  ver- 
schiedene Zusammensetzung  der  beiderseits  benutzten  Kar- 
toffeln eine  so  grosse  Verschiedenheit  physiologischer  Func- 
tionen bedingen  können,  erscheint  sehr  unwahrscheinlich. 
Eine  Verwechselung  von  Benzoesäure  und  Hippursäure  ist 
ebensowenig  möglich.  Als  mögliche  Erklärung  möchte  ich 
an  die  Beobachtung  Lehmanns')  erinnern,  der  fand,  dass 
wenn  man  kleine  Mengen  faulen  Harns  zu  frischem  hippur- 
säurehaltigem  setzte  und  eindampfte,  eine  Zersetzung  der 
Hippursäure  stattfand.  Falls  die  Reinigung  des  Harntrichters, 
Schlauches  und  der  Harnflasche  nicht  täglich  sorgfältig  vor- 
genommen wird,  könnte  es  wohl  sein,  dass  Fermente  sich 
in  denselben  bilden  und  eine  Spaltung  der  Hippursäure  ver- 
ursachen. 

Es  ist  auffallend,  dass  nachdem  Weiske  einmal  im 
Harn  statt  der  Hippursäure  Benzoesäure  gefunden,  von  da 
an  im  Harn  immer. nur  Benzoesäure,  selbst  bei  Einführung 
von  Hippursäure  auftritt  Es  ist  zu  bedauern,  dass  dem 
Kartoffel-Bohnen-Vorsuch  nicht  eine  wenn  auch  kurze  Füt- 
terungsreihe mit  einer  sicher  hippursäurebildenden  Nahrung 
folgte.  Wenn  Fermente  in  Trichter  und  Schlauch  oder  pa- 
thologischer Zustand  des  Thieres  an  dem  constanten  Auf- 

')  Gme  1  i n  VIII,  p.  333. 
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treten  von  Benzoesäure  an  Stelle  der  Hippursäure  betheiligt 
waren,  so  musste  auch  jetzt  nur  Benzoesäure  im  Harn  er- 
scheinen. Leider  schliessen  Weis'ke's  Versuche  mit  der  Kar- 
tofiFel-Bohnenreihe. 

Diese  sowie  meine  beiden  früheren  in  dieser  Zeitschrift 
verölBfentliehten  Arbeiten  siud  im  chemischen  Laboratorium 
zu  Dorpat  ausgeführt.  Für  die  Liberalität,  mit  der  mir  alle 
Hilfsmittel  dieses  Instituts  in  reichstem  Masse  zu  Gebote 
standen,  sage  ich  Herrn  Prof.  C.  Schmidt  meinen  aufrichtig- 
sten Dank. 


lieber  die  Constitution  des  Cerebrins. 

Von  Edward  Oeorge  Geoghesrftn- 

Aus  dem  phyaiologiBch-chemischen  Institut  zu  Strassburg. 
(Der  Bedaction  sugegangen  am  2.  August). 


Nach  der  Zahl  der  vorhandenen  Publicationen  scheint 
Cerebrin  nicht  häufig  Gegenstand  der  chemischen  Untersu- 
chung gewesen  zu  sein.  Alle  früheren  Angaben  will  ich 
mit  Stillschweigen  übergehen  und  mit  der  Arbeit  von  W. 
Müller')  über  Cerebrin  anfangen.  Müller  hat  den  von 
ihm  «Cerebrin»  genannten  Körper  als  eine  phosphorfreie 
Substanz  durch  Kochen  des  Gehirns  mit  Barytwasser  darge- 
stellt, analysirt,  und  die  Formel  CsiHasNOe  dafür  aufgestellt. 

Später  hat  Liebreich*)  den  Körper  als  ein  Zer- 
setzungsprodukt seines  Protagons  angesehen.  Nachher  aber 
haben  Diakonow^)  und  Hoppe-Seyler*)  gezeigt,  dass 
Protagon  höchst  wahrscheinlich  nur  ein  Gemisch  von  Cerebrin 
und  Lecithin  sei.  In  der  letzten  Zeit  sind  Gamgee  und 
Blankenhorn*)  für  die  Ansicht  Liebreichs  wieder  auf- 
getreten. 

Vorkommen   des   Cerebrins. 

In  beträchtlichen  Mengen  kommt  Cerebrin  nur  in  der 
Gehirn-  und  Nervensubstanz  vor  —  und  hier  nach  Petrows- 
ki**)  hauptsächlich  wenn  nicht  ausschliesslich  in  der  weissen 
Substanz.  In  kleinen  Mengen  kommt  ein  Körper  vor,  der 
in  Eiterkörperchen  von  Hoppe-Seyler'),   in   dem   elektri- 


')  Müller.     Aiinal.  der  Cheni.  und  Pharm.,  Bd.  105,  S.  365. 

*)  Virchow's  Archiv,  Bd.  39,  1867. 

')  Centralbl.  f.  d.  med.  Wissensch.  1868,  Nr.  7. 

*)  Med.-chem.  Untersuch.,  S,  487. 

•)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie  III.,  S.  260. 

•}  Pflüger's  Archiv  VII.,  S.  367. 

'j  Loc.  cit. 
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sehen  Organe  des  Torpedos,  und  in  einem  Krebsgeschwulst 
der  Leber  von  mir  gefunden,  der  mit  dem  von  Müller 
und  Diakonow  untersuchten  Gerebrin  nach  seinen  Reak- 
tionen für  identisch  anzusehen  ist. 

Die  Verbindung  scheint  gegen  die  Fäulniss  sehr  bestän- 
dig zu  sein,  da  ich  sie  aus  einem  4  Monate  lang  faulenden 
Gehirn  dargestellt  habe. 

Darstellung  und  Zusammensetzung  des  Gerebrins. 

Nach  Extraktion  mit  kaltem  Alkohol  und  Aether  wird 
die  zerriebene  Gehirnsubstanz  mit  Alkohol  gekocht,  aus  der 
heiss  flltrirten  Alkohollösung  krystallisirt  dann  beim  Erkalten 
Gerebrin  mit  Cholesterin  und  Lecithin  verunreinigt  aus.  Das 
Gholesterin  wird  durch  Aether  entfernt,  und  um  die  Sub- 
stanz von  den  Lecithinresten  zu  befreien,  wird  sie  mit  Ba- 
rytwasser gekocht,  der  überschüssige  Baryt  durch  Kohlensäure 
gefallt,  das  Gerebrin  wieder  in  Alkohol  gelöst  und  in  der 
Kälte  auskrystallisirt.  Das  so  erhaltene  Gerebrin  hat  alle  die 
Eigenschaften,  die  in  Hoppe-Seyler's  Handb.  der  physiol. 
Ghemie  (S.  195 — 97)  beschrieben  sind. 

Diesen  Körper  habe  ich  analysirt  und  folgende  Werthe 
gefunden : 

L  0,2455  Substanz  gab  G02  =  0,621,     H2  0  =  0,2395. 

II.  0, 1 740  »  GOg  =  0,439,     Ha  0  =  0, 1 7 1 , 

IIL  0,1315  »  GO2  =  0,332,     Ha  0  =  0,1290, 

IV.  0,1685  ^  G09  =  0,4240,  Ha  0  =  0,1668. 

und  für  den  Stickstoff: 
I.  0,400  Substanz  gab  N  =  0,0057, 

II.  0,367  >  N  =  0,0053, 

Also  procentisch  ausgedrückt: 

I.  IL  UI. 

G  68,68  68,82  68,84 
H  10,84  10,90  10,90 
N         1,42  1,46  — 

Nach  diesen  Zahlen  lässt  sich  G57H110N3O26  als  em- 
pirische Formel  des  Gerebrins  aufstellen.  Der  Stickstoffgehalt 
betragt  kaum  mehr  wie  ein  Viertel  des  von  Müller  gefun- 
denen. 


IV. 

Mittel. 

68,68 

68,74 

11,00 

10,91 

1,44 
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Zersetzungsprodukle  des  Cerebrins. 

Liebreich*)  erwähnt  schon,  dass  er  beim  Kochen 
seines  Protagons  mit  verdünnten  Mineralsäuren  eine  zucker- 
ähnliche Substanz  gefunden  habe.  Nachherhat  Diakonow*) 
Gerebrin  durch  Schwefelsäure  in  eine  zuckerähnliche,  links- 
drehende, nicht  gährungsfahige  Substanz,  und  andere  nicht 
weiter  untersuchte  Stoffe  gespalten. 

Nach  vielen  Versuchen  über  die  Spaltung  des  Cere- 
brins durch  verschiedene  Reagentien  habe  ich  folgenden  Weg 
als  den  besten  erkannt: 

Gerebrin  wurde  mit  concentrirter  Schwefelsäure  zer- 
rieben, wobei  zuerst  eine  ziemliche  klare,  dunkle  Lösung 
resultirte,  die  nachher  eine  oben  schwimmende  Masse  von  fase- 
rigem Aussehen  ausschied,  die  anfangs  hellbraun,  später  pur- 
purroth  und  endlich  schwarz  wurde.  Diese  Farbenverände- 
rung findet  in  einem  trockenen  Raum  nicht  statt.  Beim 
Zerreiben  entwickeln  sich  saure  Dämpfe,  wahrscheinlich  von 
schwefliger  Säure.  Die  Lösung  und  ausgeschiedene  Masse 
habe  ich  dann  in  die  lOfache  Quantität  Wasser  eingetragen, 
wodurch  die  unlösliche  Substanz  eine  weisse  Farbe  annimmt. 
Die  Flüssigkeit  wird  gekocht,  bis  die  unlöslichen  Flocken  sich 
zusammengeballt  haben,  und  dann  kalt  filtrirt.  Auf  die  in 
der  Lösung  enthaltenen  Körper  will  ich  später  zurückkom- 
men. Die  unlösliche  Substanz  kann  durch  Filtriren  allein  nicht 
vollständig  von  Schwefelsäure  befreit  werden,  da  sie  beim 
Auswaschen  sehr  aufquillt  und  unfiltrirbar  wird.  Ich  habe 
sie  daher  mit  Aether  aufgenonunen,  den  Aether  abdestillirt 
und  den  Rückstand  mehrmals  mit  Wasser  gekocht  bis  jede 
Spur  einer  sauren  Reaktion  verschwunden  ist.  Dabei  schmilzt 
sie  und  fällt  als  feste  Masse  zu  Boden. 

Die  so  erhaltene  Substanz,  die  ca.  85%  von  Gerebrin 
beträgt  und  die  ich  «Getylid»  nennen  will,  ist  am  leichtesten 
in  Chloroform,  sehr  leicht  in  Aether  und  auch  leicht  in 
heissem  Alkohol  löslich.  Getylid  enthält  keinen  Stickstoff, 
und  den  Schmelzpunkt    habe   ich  zu  62—65^  G  bestimmt. 

*)  Loc.  cit. 
')  Loc.  cit. 
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Die  Elementaranalysen  der  gepulverten   und  bei    105® 
getrockneten  Substanz  haben  folgende  Werthe  gegeben: 
I.  0,210  Substanz  gab  CO2  =0,524    und  H«0  =  0,2025, 
II.  0,198  »  CO2  =  0,493       »     H9O  =0,1970, 

III.  0,177  »  COa  =  0,4435     >     HaO  =  0,1695, 

Also  procentisch  berechnet: 

I.  10,73  68,05 

II.  11,05  67,97 

lU.  10,65  67,92 

Mittel  10,81  p.  C.  H  67,98  p.  C.  C 

Diese  Verbindung  habe  ich  nun  in  einem  Platintiegel 
mit  Aetzkalistücken  erhitzt.  Da  die  Masse  aber  stark 
schäumte,  so  habe  ich  die  Substanz  mit  Kalistücken  in  ein 
starkes  und  weites  Glasrohr  eingebracht,  dessen  eines  Ende 
geschlossen  war,  und  das  andere  dann  in  einen  langen  um- 
gebogenen Hals  ausgezogen.  Das  Rohr  wurde  dann  in  einem 
Oelbade  erhitzt,  während  der  Hals  unter  Quecksilber  getaucht 
war,  so  dass  die  dabei  sich  entwickelnden  Gase  aufgefangen 
werden  konnten.  Bei  ca.  170®  fing  die  erste  Gasentwicklung 
an,  ging  aber  am  schnellsten  zwischen  270  und  30O®  vor, 
sich.  Nach  Beendigung  der  Gasentwickelung  fand  sich  im  Rohr 
eine  feste  gelblich-weisse  Masse,  und  etwas  verkohlte  Sub- 
stanz. Die  ganze  Masse  wurde  in  Wasser  eingetragen  und 
die  Lösung  mit  Aether  ausgeschüttelt.  Die  Substanz,  die  ich 
aus  diesem  Aetherexlrakt  bekommen  habe,  war  sehr  spärlich 
und  scheint  mir  wegen  Uebereinstimmung  des  Schmelzpunktes 
und  der  Löslichkeitsverhältnisse  die  unzersetzte  Muttersub- 
stanz zu  sein. 

Die  wässerige  Lösung  wurde  jetzt  mit  Salzsäure  ange- 
säuert und  dann  nochmals  mit  Aether  extrahirt.  Das  reich- 
liche Aetherextrakt  habe  ich  nach  Abdestilliren  des  Aethers 
in  heissem  Alkohol  aufgelöst  und  sehr  langsam  abgekühlt. 
Nach  24  Stunden  schieden  sich  weisse  blättrige  gewundene 
Krystalle  aus.  Der  Schmelzpunkt  dieser  Krystalle  liegt  zwi- 
schen 59,5  und  62®  und  die  geschmolzene  Substanz  fangt  bei 
57,5®  an  zu  erstarren.  Die  alkoholische  Lösung  zeigt  eine 
schwach  saure   Reaktion.    Der  nochmals  in  Alkohot  aufge- 
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lösten  Substanz  wird  kohlensaures  Natrium  zugefügt,  dann 
zur  Trockene  eingedampft,  mit  absolutem  Alkohol  aufgenom- 
men, filtrirt,  abdestillirt  und  der  Rückstand  in  wenig  heis- 
sem  Wasser  gelöst.  Beim  Erkalten  erstarrt  die  wässerige 
Lösung  zu  einem  festen  Seifenleim.  Dem  Leim  wird  mehr 
Wasser  zugefügt  und  nach  Erhitzen  durch  Ghlorbarium  die 
Natriumverbindung  in  das  Barytsalz  umgewandelt.  Abfiltrirt, 
gut  ausgewaschen  und  bei  115°  getrocknet  wurde  das  Salz 
analysirt.  Nach  dem  Schmelzpunkt,  der  Krystallisation  aus 
Alkohol  und  der  leimigen  Beschaffenheit  der  concentrirten 
wässerigen  Lösung  des  Natronsalzes  beim  Erkalten  war  es 
schon  sehr  wahrscheinlich,  dass  ich  es  hier  mit  Palmitinsäure 
zu  thun  hatte.  Die  Vermuthung  wurde  durch  die  gefundenen 
Zahlen  der  analytischen  Werthe  bestätigt: 

0,169  Subst.  gab  H2O  =  0,145,  GOa  =  0,367  u.  Ba  =  0,0355. 

Berechnet :        Gefunden : 

H  9,58%  9,5470 

C  59,35 »  59,20 » 

Ba  21,17»  21,12» 

Beim  nachträglichen  Durchlesen  der  Arbeit  von  Müller 
ist  es  mir  aufgefallen,  dass  ein  Zersetzungsprodukt,  das  er 
durch  Kochen  von  Gerebrin  mit  concentrirter  Salpetersäure 
erhalten  und  analysirt  hat,  eine  grosse  Aehnlichkeit  mit  der 
Palmitinsäure  zeige.  Ich  habe  daher  seine  Zahlen  ausgerechnet 
und  finde,  dass  sie  genau  mit  den  procentischen  Werthen 
von  Palmitinsäure  übereinstimmen.  Es  versteht  sich  von 
selbst,  dass  dem  Befunde  von  Palmitinsäure  durch  Einwir- 
kung von  Salpetersäure  keine  grosse  Bedeutung  beizulegen 
sei.  Allerdings  scheint  Müller  eine  Vermuthung  über  die 
Natur  seines  Zersetzungsproduktes  nicht  gehegt  zu  haben. 

Die  beim  Schmelzen  des  Getylids  mit  Kali  entwickelten 
Gase  bestanden  aus  GH*  11,44%,  H2  50,73%,  N  37,83%. 
Aus  der  Entwickelung  von  Hs  und  der  Bildung  von  Palmi- 
tinsäure darf  man  schliessen,  dass  in  dem  Atomcomplex  des 
Getylids  der  zugehörige  Alkohohl,  also  Getylalkohol  enthalten 
sei  und  zwar  —  nach  der  Entwickelung  von  GH4  -•  -  vielleicht 
in  Verbindung  mit   einem  Kohlehydrat  von  der  Zusammen- 
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Setzung  z.  B.  des  Glycogens  (Ce  Hio  Os).  Diese  Annahme  ver- 
langt folgende  procentische  Zusammensetzung  für  Gelylid:  G 
68,39  (gefunden  im  Mittel  67,98)  und  H  10,88  (gefunden  im 
Mittel  10,88),  also  die  empirische  Formel  C22H4a05. 

Die  Zerlegung  des  Getylids  in  Getylalkohol  und  Kohle- 
hydrat würde  dann  unter  Aufnahme  von  einem  Molekül 
Wasser  erfolgen  nach  der  Gleichung:  Ga2  H42  Os  -f-  H2  0 
=  Gl«  H84  O  (Getylalkohol)  +  Ge  Hio  O5.  Sonst  hat  man  aller- 
dings keinen  Beweis  für  die  Anwesenheit  eines  Kohlehydrats, 
als  die  Entwickelung  von  Sumpfgas.  Es  muss  aber  noch 
erwiesen  werden,  ob  solche  Körper  existiren,  die  die  von 
mir  gefundene  Zusammensetzung  Getylids  besitzen ;  seine  Zer- 
setzungen würden  jedoch  meiner  Ansicht  nach  keine  andere 
Erklärung  als  die  hier  gegebene  zulassen. 

Die  Entstehung  von  Palmitinsäure  aus  Getylalkohol  ge- 
schieht nach  der  Gleichung: 

G16H84O+  KOH  =  2H2  +  GieHsi  KO2. 

Um  weitere  Gesichtspunkte  über  die  Gonstitution  des 
Getylids  zu  erhalten,  habe  ich  es  in  einem  zugeschmolzenen 
Rohr  mit  Wasser  auf  200®  erhitzt.  Nach  8  Stunden  habe 
ich  das  Rohr  geöfifnet,  wobei  sich  kein  Gasdruck  zeigte.  Ich 
habe  hierdurch  eine  Substanz,  die  unter  100^  schmilzt,  er- 
halten und  eine  stark  sauer  reagirende,  gelbliche  Flüssigkeit, 
die  zuerst  einen  intensiven,  unangenehmen  empyreumatischen 
Geruch  besass,  der  aber  später  sich  verlor.  Von  dieser 
Flüssigkeit  habe  ich  ein  Destillat  erhalten,  das  salpetersaures 
Silber  reducirte  (Ameisensäure?).  Der  Destillationsrückstand 
gab  an  Aether  nichts  ab,  reagirte  stark  sauer  und  bildete 
mit  Baryt  einen  unlöslichen,  krystallinischen  Niederschlag 
von  unbekannter  Zusammensetzung. 

Bei  der  Spaltung  von  Gerebrin  durch  Schwefelsäure 
scheint  der  Stickstoff  wenigstens  theil  weise  als  freies  Am- 
moniak abgespalten  zu  werden ,  da  ich  aus  der  schwefelsauren 
Losung  durch  Platinchlorid  einen  Niederschlag  von  Ammo- 
niumplatinchlorid erhalten  habe. 

Die  zugleich  entstehende  in  Wasser  lösliche  und  Kupfer 
reducirende  Substanz  habe  ich  als  eine  Säure  erkannt,  die 
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durch  Kohlensäure  unzersetzbare  Salze  bildet.  Sie  scheint 
ähnlich  wie  die  aus  Mucin,  Chondrin  und  aus  dem  Harn 
von  durch  Kohlenoxyd  und  Ghloral  vergifteten  Thieren  stam- 
menden kupferreducirenden  Substanzen  linksdrehend  zu  sein. 
Die  Substanz  ist  sehr  schwer  in  reinem  Zustande  zu  be- 
kommen. 

Mit  der  weiteren  Untersuchung  dieser  Substanz,  sowie 
der  aus  Getylid  durch  Erhitzen  mit  Wasser  auf  200  •  ent- 
stehenden Zersetzungsprodukten  bin  ich  jetzt  beschäftigt. 

Zum  Schluss  möchte  ich  meinem  verehrten  Lehrer  Hm. 
Prof.  Dr.  Hopp e-Sey  1er  für  seine  unermüdliche  Unter- 
stützung bei  dieser  Arbeit  meinen  herzlichsten  Dank  aus- 
sprechen. 

Strassburg  i.  E.,  den  20.  Juli  1879. 


lieber  das  Chlorophyll  der  Pflanzen. 

I.  Abhandlung. 
von  F.  Hoppe-Seyler. 


1.  Einleitende  Bemerkungen  über  dieoptische 
und  ehemische  Wirkung  des  grünen  Farbstoffs 
der  Pflanzen. 

Durch  die  Untersuchungen  von  Ingenhousz,  Saus- 
sure, Boussingault  und  Anderen  ist  bekanntlich  fest- 
gestellt, dass  in  lebenden  grünen  Pflanzen  durch  Einwirkung 
des  Sonnenlichtes  chemische  Umwandlungen  hervorgerufen 
werden,  bei  welchen  Kohlensäure  gebunden  und  Sauerstoff 
in  Freiheit  gesetzt  wird.  Man  hat  allen  Grund  anzunehmen, 
dass  durch  diese  chemischen  Umwandlungen  aus  der  Kohlen- 
säure unter  Abspaltung  indifferenten  Sauerstoffs  organische 
Stoffe  entstehen,  aber  man  hat  in  den  Prozess  der  chemi- 
schen Verwandlung  selbst  noch  keinen  Einblick  gewonnen. 
Da  sich  auch  analoge  Vorgänge  im  Uebrigen  nirgends  dar- 
zubieten scheinen,  ist  nicht  einmal  eine  Vermuthung  über 
diese,  man  kann  sagen  wichtigste  chemische  Action  des  Lichtes 
bis  jetzt  aufgestellt. 

Die  allgemein  geltende  Annahme,  dass  der  grüne  Farb- 
stoff der  Pflanzen  befähigt  sei,  die  Zerlegung  der  Kohlen- 
säure im  Sonnenlichte  auszuführen,  stützt  sich  auf  das  allge- 
mein verbreitete  Vorkommen  desselben  von  den  niedrigsten 
bis  zu  den  höchst  organisirten  Pflanzen,  so  weit  sie  nicht 
Schmarotzer  sind  und  nicht  nachweisbar  von  bereits  vorge- 
bildeten organischen  Stoffen  leben,  wie  Pilze;  sie  stützt  sich 
ferner  auf  die  spectroscopischen  Erscheinungen,  welche  die 
grünen  Pflanzen  übereinstimmend  geben.  Während  aber  die 
grüne  Farbe  und  die  spectroscopischen  Eigenthümlichkeiten 
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so  übereinstimmend  gefunden  werden  und  hierdurch  die  An- 
nahme einer  solchen  Funktion  dieses  Farbstoffs  zu  begründen 
scheinen,  zeigt  sich  doch  andererseits,  dass  die  Funktion 
der  Zerlegung  der  Kohlensäure  mit  dem  Tode  der  Pflanzen 
aufhört,  ohne  dass  die  spectroscopischen  Eigenschaften  und 
die  hiermit  im  nächsten  Zusammenhange  stehende  grüne 
Farbe  nothwendig  eine  bemerkbare  Aenderung  erfahren. 
Will  man  also  jene  Annahme  festhalten,  so  wird  die  weitere 
Annahme  nöthig,  dass  der  grüne  Farbstoff  der  Pflanzen  beim 
Tode  derselben  eine  chemische  Umwandlung  erleidet,  ohne 
dass  bemerkbare  Aenderungen  der  Einwirkung  des  Lichtes 
auf  den  Körper  hierdurch  bewirkt  wird. 

Da  mehrere  analoge  Vorgänge  bekannt  sind,  hat  die 
letztere  Annahme  von  vornherein  nichts  Auffallendes.  Farbe 
und  spectroscopische  Eigenschaften  des  Indigo  werden  z.  B. 
nicht  bemerkbar  verändert,  wenn  Indigo  in  Indigoblauschwe- 
felsäure umgewandelt  wird.  Wie  ich  früher  hervorgehoben 
habe*),  werden  Lichtemissionen  und  Absorptionen  nicht  vom 
ganzen  Molecule,  sondern  von  den  Atomen  oder  Atomgrup- 
pen bewirkt  und  die  Bewegung  derselben  kann  unter  glei- 
chen Verhältnissen  dieselbe  bleiben,  wenn  an  andere  Atome 
oder  Atomgruppen  Anfügung  oder  Abspaltung  von  Atom- 
gruppen geschieht. 

Wird  nun  die  Lichteinwirkung  auf  Indigo  nicht  geän- 
dert, wenn  es  in  Indigblauschwefelsäure  übergeht,  so  werden 
wir  auch  schliessen,  dass  die  Atomgruppe,  welche  das  gelbe 
Licht  lebhaft  absorbirt  und  damit  die  blaue  Farbe  des  In- 
digo hervorruft,  nicht  diejenige  ist,  an  welche  die  Schwefel- 
säure sich  anfugt,  sondern  eine  andere,  welche  z.  B.  bei  der 
Bildung  von  Indigo  weiss  getroffen  wird  (also  die  Ghinon- 
gruppe  dieses  Molecüls).  Beim  grünen  Farbstoff  der  Pflanzen 
zeigen  sich  aber  weitere  Schwierigkeiten,  insofern  bei  der 
Umwandlung  desselben  die  Einwirkung  auf  das  Licht  unge- 
ändert  bleibt  und  doch  die  chemische  Wirkung  des  Lichtes, 
welche  nur  durch  dieselbe  lichtabsorbirende  Atomgruppe  be- 
wirkt sein  kann,  aufhört.    Der  ganze  Apparat  scheint  noch 

')  Pogg.  Ann.  1872.  Bd.  147,  S.  101. 
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vorhanden  und  im  Lichte  in  Thätigkeit  zu  sein,  ohne  dass 
der  vor  dem  Tode  der  Pflanze  vorhandene  Effect  erreicht 
wird.  Zur  Zerlegung  der  Kohlensäure  sind  aber  ohne  Zweifel 
zwei  Acte  erforderlich,  1)  die  Anfügung  der  Kohlensäure,  2) 
die  Losreissung  von  2  Atomen  Sauerstoff,  die  dann  als  freier 
indifferenter  Sauerstoff  auftreten.  Die  Anfügung  der  Kohlen- 
säure wird  von  der  Unveränderlichkeit  der  Stellung  bestimm- 
ter Atome  abhängen,  die  vielleicht  durchaus  andere  sind,  als 
diejenigen,  welche  durch  das  Licht  in  Bewegung  gesetzt  die 
eigentliche  schwere  Arbeit  der  SauerstoflTabspaltung  ausführen. 
Wird  aber  der  Apparat  zur  Anfügung  der  Kohlensäure  ver- 
ändert, Kohlensäure  also  nicht  mehr  aufgenommen,  so  kann 
kein  Sauerstoff  abgespalten  werden,  wenn  auch  die  Apparate 
und  Kräfte  im  Uebrigen  hierzu  vorhanden  sind.  Der  erho- 
bene Einwand  ist  sonach  nicht  im  Stande,  die  Zulässigkeit 
der  oben  bezeichneten  Annahme  zu  gefährten. 

Einen  Einblick  in  den  physikalischen  Apparat,  durch 
welchen  das  Licht  die  Sauerstoffabspaltung  zu  bewirken 
scheint,  gewinnt  man  durch  die  optische  Untersuchung  des 
Alkohol-  oder  Aetherauszuges  grüner  Pflanzen.  Es  tritt  in 
diesem  Auszug  eine  neuerdings  häufig  und  eingehend  unter- 
suchte Fluorescenz  ein,  welche  ziemlich  einfarbiges  Licht, 
nämlich  nur  solches  von  der  Spectralregion  zwischen  B  und 
C  im  Roth  ausstrahlt.  Diese  Fluorescenz  wird  hervorgerufen 
durch  die  verschiedensten  Lichtarten  des  Spectrum,  beson- 
ders das  violette  und  blaue  Licht  und  durch  rothes  Licht 
von  derselben  Wellenlänge  wie  dasjenige,  welches  die  Theil-^ 
eben  des  Farbstoff  fluorescirend  aussenden.  In  dem  gelösten 
Farbstoff  befinden  sich  also  Atome  oder  eine  Gruppe  der- 
selben, welche  mit  der  Wellenlänge  des  rothen  Lichtes  zwi- 
schen den  Spectrallinien  B  bis  G  schwingen,  sobald  sie  ent- 
weder durch  Licht  der  gleichen  Schwingungsgeschwindigkeit 
oder  durch  andere  Lichtwellen,  besonders  violette  oder  blaue, 
in  Bewegung  gesetzt  werden.  Die  Fluorescenz  dieser  Lösun- 
gen ist  ausserordentlich  stark,  weil  offenbar  ein  sehr  bedeu- 
tender Theil  der  Lichtbewegung  des  Sonnenlichtes,  welches 
auf  sie  fällt,  in  dieses  fast  einfarbige,  fluorescirende  Licht 
verwandelt  wird. 

Zeltaobrlft  f.  phyBiol.  Chemie,  in.  23 
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Die  Atomgruppe,  welche  dies  fluorescirende  Licht  aus- 
sendet, muss  eine  sehr  grosse  und  freie  Beweglichkeit  be- 
sitzen, da  Ihre  Schwingungen  so  regelmässige  sind  und  die 
verschiedensten  Stösse,  welche  sie  durch  Lichtbewegung  er- 
hält, sie  zu  ihren  regelmässigen  Pendelschwingungen  ver- 
anlassen. In  diesen  Schwingungen  sammeln  sich  die  Licht- 
wirkungen und  der  Gedanke  lässt  sich  nicht  abweisen,  dass 
diese  Atomgruppe  es  ist,  welche  in  der  lebenden  Pflanze  die 
Arbeit  der  Abspaltung  des  indifferenten  Sauerstoffs  ausfährt, 
wenn  es  auch  noch  nicht  möglich  erscheint,  die  Leistungs- 
fähigkeit dieser  Schwingungen  in  ihrer  Abhängigkeit  von  der 
Beleuchtung  zu  messen. 

Die  Lichtabsorptionsverhältnisse  in  der  lebenden  grünen 
Pflanze  sind,  soweit  die  Vergleichung  bis  jetzt  ausgeführt  ist, 
dieselben  wie  in  dieser  alkoholischen  oder  ätherischen  Lösung, 
nur  kommen  bei  vielen  Pflanzen  noch  Absorptionsstreifen 
hinzu,  welche  von  der  gleichzeitigen  Anwesenheit  anderer 
Farbstoffe  bewirkt  werden.  Die  lebende  Pflanze  zeigt  aber 
keine  Fluorescenz,  ebensowenig  die  getödtete,  wenn  auch 
ihre  Absorptionsverhältnisse  noch  ungeändert  scheinen;  auch 
der  Verdampfungsrückstand  des  alkoholischen  oder  ätheri- 
schen Auszugs  zeigt  keine  Fluorescenz,  dieselbe  erscheint  aber 
bei  der  Behandlung  mit  Alkohol  oder  Aether  in  der  Lösung 
sofort  wieder.  Es  ergibt  sich  hieraus,  dass  in  der  Pflanze 
und  im  trockenen  Rückstand  durch  das  absorbirte  Licht  an- 
dere Effecte  als  Lichtschwingungen  durch  die  bewegliche 
Atomgruppe  ausgefülirt  werden. 

Das  eigenthümliche  Absorptionsspectrum  und  die  rothe 
Fluorescenz  der  Farbstofflösung  müssen  nun  auch  der  Leit- 
stern sein  für  die  Erforschung  der  chemischen  Constitution 
des  Farbstoffs  und  besonders  jener  beweglichen  Atomgruppe 
desselben. 

Ich  glaube  durch  die  in  den  folgenden  Zeilen  zu  schil- 
dernden Untersuchungen  einen  ersten  Schritt  in  dieser  Rich- 
tung gethan  zu  haben,  der  wichtige  weitere  Ergebnisse  ver- 
spricht. 
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2.  Gewinnung  des  Ghlorophyllan. 

Um  Missverständnissen  vorzubeugen,  bezeichne  ich  mit 
dem  Namen  Chlorophyll  den  hypothetischen  grünen  Farb- 
stoff in  der  lebenden  Pflanze,  welcher  Kohlensäure  aufnimmt 
imd  Sauerstoff  abspaltet,  und  nehme  an,  dass  in  der  alko- 
holischen oder  ätherischen  Lösung  Zersetzungsprodukte  die- 
ses Körpers  enthalten  seien,  welche  dem  Chlorophyll  in  der 
chemischen  Constitution  sehr  nahe  stehen.  Um  diese  Um- 
wandlungsprodukte möglichst  rein  zu  gewinnen,  war  es  nö- 
thig,  andere  in  Aether  und  Alkohol  lösliche  Stoffe  zu  ent- 
fernen. Dies  gelingt  hinsichtlich  des  Wachses,  welches  die 
Epidermis  der  Pflanzen  überzieht,  sehr  leicht  durch  Behand- 
lung mit  grossen  Mengen  Aether.  Allerdings  wird  durch 
diese  Behandlung  auch  etwas  grüner  Farbstoff  extrahirt,  seine 
Quantität  ist  aber  unbedeutend;  nach  der  erschöpfenden 
Behandlung  mit  Aether  kann  durch  heissen  Alkohol  der 
Farbstoff  fast  vollständig  entzogen  werden. 

Zu  meinen  Versuchen  dienten  Grasblätter,  welche  frisch 
von  den  Stengeln  abgepflückt  in  Kolben  gefüllt,  mit  Aether 
Übergossen  und  24  Stunden  stehen  gelassen  wurden.  Nach  Ab- 
giessen  der  ätherischen  Lösung  wurden  von  Neuem  die  Gras- 
blätter unter  Aether  gebracht,  24  Stunden  stehen  gelassen, 
abgegossen  und  dann  zum  3.  Male  mit  Aether  6 — 24  Stun- 
den stehen  gelassen.  Eine  vierte  Extraktion  mit  Aether  ergab 
sich  als  überflüssig.  Nach  dieser  erschöpfenden  Behandlung 
mit  Aether,  wurden  die  Grasblätter  mit  absolutem  Alkohol 
auf  dem  Wasserbade  bis  zum  Sieden  des  Alkohols  erhitzt, 
dann  24  Stunden  stehen  gelassen,  abermals  erhitzt  und  heiss 
filtrirt.  Die  alkoholische  Lösung  wurde  gewöhnlich,  um  sie 
recht  concentrirt  zu  erhalten,  nochmals  zur  Extraktion  einer 
zweiten  mit  viel  Aether  in  der  geschilderten  Weise  behandelten 
Portion  Grasblätter  benutzt  und  heiss  filtrirt.  Beim  Erkalten 
der  concentrirten  Farbstofflösung  und  Stehen  über'  Nacht 
schieden  sich  feine  rothe,  verzogen  rechtwinkliche  Krystall- 
blältchen  aus,  schön  roth  im  durchfallenden,  grünlich  bis 
weiss-silberglänzend  im  auffallenden  Lichte,  schwer  löslich  in 
heissem  Alkohol,   auch   nicht  leicht  löslich  mit  gelber  Farbe 
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in  Aether,  welche  offenbar  identisch  sind  mit  den  von  Bou- 
gareT^  unter  dem  Namen  Erythrophyll  beschriebenen 
Krystallen,  deren  weitere  Schilderung  und  Untersuchung  ich 
vorläufig  unterlasse,  weil  Bougarel  sich  das  weitere  Stu- 
dium derselben  vorbehalten  hat.  Nach  Abtrennung  dieser 
Krystalle  durch  Filtration  wurde  die  Lösung  bei  massiger 
Wärme  in  Glasschalen  auf  dem  Wasserbade  verdunstet,  der 
Rückstand  mehrmals  mit  Wasser  behandelt,  welches  Salze 
und  viel  Zucker  aufnahm,  dann  in  Aether  gelöst,  filtrirt  und 
bei  loser  Bedeckung  die  Lösung  zur  Verdunstung  hingestellt. 

Alle  die  genannten  Proceduren  wurden  im  verdunkelten 
Zimmer  ausgeführt,  die  Extraktion  beim  Stehen  der  Lösung 
in  völliger  Dunkelheit  vorgenommen. 

Um  den  Gehalt  an  optisch  wirksamen  Farbstoff  in  den 
ätherischen  und  den  alkoholischen  Auszuge  vergleichen  zu 
können,  habe  ich  eine  Titrirung  in  der  Weise  ausgeführt, 
dass  ich  in  einer  vierseitigen  Flasche  von  3,5  Cm.  innerem 
Durchmesser  zu  einer  gemessenen  Menge  des  ätherischen  oder 
alkoholischen  Auszugs  so  lange  gemessene  Mengen  absoluten 
Alkohols  hinzufliessen  Hess,  bis  bei  spectroscopischer  Unter- 
suchung mit  einem  Browning'schen  Taschenspectroscop  bei 
constanter  Beleuchtung  der  Absorptionsstreifen  B  bis  C  des 
Farbstoffs  nicht  mehr  deutlich  begrenzt,  aber  noch  erkenn- 
bar war.  Ich  habe  mich  überzeugt,  dass  eine  derartige  Ti- 
trirung bei  denselben  Lösungen  des  Farbstoffs  gut  überein- 
stimmende Resultate  gibt,  wenn  man  sich  auf  diese  End- 
reaktion eingeübt  hat. 

Es  wurde  dann  von  den  optisch  verglichenen  Farbstoff- 
lösungen der  Gehalt  an  festen  Rückstand  bestimmt  und  mit 
der  optischen  Wirksamkeit  in  Vergleich  gestellt.  Ich  erhielt 
z.  B.  nach  dieser  Methode  die  Endreaktion  bei  einem  Gehalte 
von  0,0517  p.  Mille  an  fristen  Stoffen  im  ersten,  von  0,01283 
p.  Mille  an  festen  Stoffen  im  zweiten  Aetherauszuge  der 
Grasblätter,  im  nachher  angefertigten  heissem  Alkoholauszuge 
bei  einem  Gehalte  von  0,00737  p.  Mille  an  festen  Stoffen. 
Wäre   diese    alkoholische   Lösung  reine   Farbstofflösung    ge- 

*)  Bullet,  de  la  soc.  chim.  de  Paris.  T.  27,  p.  442. 
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wesen,  so  halte  sich  in  der  ersten  ätherischen  Lösung  neben 
0,00737  p.  Mille  Farbstoff  noch  0,04433  p.  Mille  Verunreini- 
gung gefunden,  also  nur  ungefähr  V"'  des  Rückstandes,  im 
ersten  Aetherextrakt  war  Farbstoff.  Das  Verhältniss  erweist 
sich  aber  als  noch  viel  ungünstiger,  wenn  man  die  alkoho- 
lische Farbstoflflösung  selbst  weiter  zerlegt,  denn  auch  diese 
enthält  noch  fremde  optisch  inactive  oder  weniger  active 
Stoffe.  Der  Rückstand  dieser  alkoholischen  Lösung  wurde 
nach  Entfernung  der  in  Wasser  löslichen  Stoffe,  zunächst 
mit  kaltem  Alkohol  in  geringerer  Quantität  behandelt,  die 
Lösung  abfiltrirt,  der  Rückstand  mit  Aether  gelöst  und  der 
in  Aether  am  schwersten  lösliche  Theil  aus  heissem  Alkohol 
umkrystalHsirt.  Alle  drei  Portionen  wurden  dann  in  der  be- 
schriebenen Weise  auf  ihren  Gehalt  an  optisch -wirksamer 
Substanz  und  Gehalt  an  festen  Stoffen  untersucht. 

Der  in  kaltem  Alkohol  lösliche  Theil  gab  0,02906  gr. 
feste  Stoffe  im  Liter,  wenn  bei  3,5  Cm.  dicker  Schicht  mit 
dem  Spectroscope  noch  der  Absorplionsstreifen  B  bis  C  er- 
kennbar aber  schlecht  begrenzt  war,  der  weniger  lösliche 
Theil  gab  bei  dieser  optischen  Wirkung  nur  0,00445  gr.  feste 
Stoffe  im  Liter  und  der  am  schwersten  lösliche  aus  heissem 
Alkohol  umkrystallisirte  Theil  gab  nur  0,00153  gr.  feste 
Substanz  im  Liter,  wenn  er  bei  3,5  Cm.  dicker  Schicht  spec- 
troscopisch  untersucht  noch  einen  deutlichen  aber  schlecht  be- 
grenzten Absorptionsstreifen  B  bis  C  im  Spectrum  erkennen 
Hess.  Noch  bei  einem  Gehalte  von  1  mgr.  im  Liter  war  die 
Absorption  B  bis  C  und  im  auffallenden  Lichte  die  Fluores- 
cenz  vollkommen  deutlich  zu  erkennen. 

Es  ergibt  sich  aus  diesen  Untersuchungen,  dass  der 
Aether  den  Grasblättern  sehr  viele  Stoffe  entzieht,  welche 
nicht  dem  grünen  Farbstoff  zugehören,  ferner  dass  der  Al- 
koholauszug den  optisch-wirksamsten  Körper  in  seinem  in 
Alkohol  und  in  Aether  am  schwersten  löslichen  Theile 
enthält 

Zur  Darstellung  dieser  Substanz  ist  es  am  zweckmäs- 
sigsten  in  folgender  Weise  zu  verfahren:  Der  Rückstand 
des  heissen  Älkoholauszuges  der  vorher  dreimal  mit  Aether 
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in  der  angegebenen  Weise  behandelten  Grasblälter  wird  nach 
dem  Waschen  mit  kalten  Wasser  in  Aether  gelöst,  filtrirt 
und  im  lose  bedeckten  Glase  zur  Verdunstung  hingestellt. 
Wenn  ein  Theil  des  Aethers  verdunstet  ist,  zeigen  sich  an 
der  Wandung  und  am  Boden  des  Gefilsses  körnige  Krystalle, 
im  durchfallenden  Lichte  braun,  im  auffallenden  Lichte  dun- 
kelgrün gefärbt.  Wenn  der  Aether  grösstentheils  verdunstet 
ist,  scheiden  sich  auch  dunkelgrüne  ölige  Tropfen  aus.  Der 
Niederschlag  wird  nun  mit  kaltem  Alkohol  gewaschen  und 
das  Ungelöste  in  heissem  Alkohol  gelöst,  heiss  filtrirt.  Die 
beim  Erkalten  sich  abscheidenden  Körner  werden  abfiltrirt, 
wieder  mit  etwas  kaltem  Alkohol  gewaschen,  in  Aether  ge- 
löst und  beim  Verdunsten  des  Aethers  in  reineren  Krystallen 
gewonnen.  Durch  Wiederholung  der  Behandlung  mit  kaltem 
Alkohol,  Lösen  in  heissem  Alkohol,  Erkaltenlassen  der  Lö- 
sung und  Umkrystallisiren  der  ausgeschiedenen  Krystalle  aus 
der  Lösung  in  Aether  wird  der  Farbstoff  rein  gewonnen. 
Die  alkoholischen  Lösungen  geben  beim  Einengen  weitere 
Quantitäten  dieses  dunkeln  Farbstoffs,  der  dann  durch  Wieder- 
holung des  angegebenen  Verfahrens  gereinigt  wird.  Die 
Quantität  der  auf  diese  Weise  gewonnenen  Krystalle  ist  nicht 
bedeutend,  ein  ziemlich  erheblicher  Theil  des  Farbstoffs  bleibt 
in  den  leichter  löslichen  Mutterlaugen  und  krystallisirt  nicht. 
Da  der  nach  dem  beschriebenen  Verfahren  gewonnene 
Farbstoff  in  mikroscopischen  Krystallen  noch  nicht  beobachtet 
und  beschrieben  zu  sein  scheint,  gebe  ich  ihm  wegen  der 
unzweifelhaft  sehr  nahen  Beziehung,  in  welcher  derselbe  zum 
grünen  Farbstoff  der  lebenden  Pflanze  steht,  den  Namen 
Chlorophyllan. 

3.  Eigenschaften  und  Zusammensetzung 

des  Chlorophyllan. 

Das  Chlorophyllan  scheidet  sich  aus  der  ätherischen 
Lösung  in  kugeligen  Körnern  und  Krusten  aus,  wenn  dieselbe 
bei  gewöhnlicher  Temperatur  verdunstet;  die  Krystallisation 
ist  vollständig,  auch  mit  dem  Mikroscop  keine  amorphe  Sub- 
stanz zwischen  den  Krystallen  zu  entdecken.  Die  Form  der 
Krystalle  ist  ähnlich  der  der  Palmitinsäure,  sichelförmig  ge- 
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bogene,  spitzwinklige  Täfelchen,  oft  rosettenförniig,  oder  ra- 
dical  nach  allen  Richtungen  um  einen  Punkt  gestellt,  im  auf- 
fallenden Lichte  schwärzlichgrün,  sammtartig  mit  etwas  Me- 
tallglanz, im  durchfallenden  Lichte  braun.  Die  Substanz 
besitzt  die  Gonsistenz  von  Bienenwachs,  klebt  an  Glas  oder 
Metall  leicht  fest  und  ist  davon  ohne  Auflösung  nicht  zu 
entfernen. 

Durch  längeres  Stehen  über  Schwefelsäure  im  Exsic- 
cator  oder  im  Recipienten  der  Luftpumpe  verlieren  die  Kry- 
stalle  zunächst  etwas  an  Gewicht,  indem  wahrscheinlich  noch 
etwas  Alkohol  und  Aether  in  denselben  hartnäckig  zurück- 
gehalten wird.  Sind  sie  dann  einmal  über  Schwefelsäure 
bei  gewölmlicher  Temperatur  gut  getrocknet,  so  verlieren  sie 
beim  Erhitzen  bis  über  110®  sehr  wenig  oder  gar  nichts  von 
ihrem  Gewicht.  Beim  Erhitzen  der  nicht  sorgfaltig  getrock- 
neten Erystalle  kann  Schmelzen  schon  bei  ungefähr  100® 
eintreten,  gut  getrocknete  Krystalle  schmelzen  selbst  bei  110* 
noch  nicht.  Bei  weiterer  Erhöhung  der  Temperatur  schmilzt 
die  Substanz,  doch  habe  ich  den  Schmelzpunkt  noch  nicht 
genau  festgestellt;  die  erhaltene  glänzend  schwarze  Flüssig- 
keit kann  dann  ziemlich  hoch  erhitzt  werden,  ehe  sich  Gas- 
entwickelung unter  Aufschämnen  einstellt,  weiter  an  der  Luft 
erhitzt,  verbrennt  die  Masse  mit  hellleuchtender  Flamme  und 
hinterläßt"  eine  schwer  verbrennliche  Kohle,  welche  Phos- 
phorsäure und  Magnesium  enthält. 

Wie  die  geschilderte  Darstellung  des  Körpers  ergibt, 
löst  sich  das  Chlorophyllan  schwer  in  kaltem,  leichter  in 
heissem  Alkohol,  leicht  in  Aether;  auch  in  Benzol,  Chloro- 
form, Petroläther  ist  es  leicht  löslich.  Die  Lösung  in  Aether 
lässt  bei  3,5  Cm.  Dicke  der  Schicht  spectroscopisch  die  cha- 
rakteristische Absorption  im  Roth  zwischen  den  Linien  B 
und  C  noch  wohl  erkennen,  wenn  dieselbe  nur  1  mgr.  Farb- 
stoff im  Liter  enthält.  Die  Lösungen  zeigen  die  bekannte 
rothe  Fluorescenz  der  alkoholischen  oder  ätherischen  Aus- 
züge grüner  Pflanzen  sehr  intensiv,  sie  weichen  aber  darin 
von  den  frisch  bereiteten  Pflanzenauszügen  ab;  dass  sie  im 
durchfallenden  Lichte  nicht  die  schöne,  für  das  Auge  so  an- 
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genehme  bläulich  grüne,  sondern  eine  weniger  reine  oliven- 
grüne Farbe  besitzen,  wie  Pflanzenauszüge,  die  dem  Sonnen- 
lichte einige  Zeit  ausgesetzt  waren,  und  bei  der  spectrosco- 
pischen  Untersuchung  nicht  sehr  verdünnter  Lösungen  des 
Chlorophyllan  findet  man  dem  entsprechend  die  beiden  Ab- 
sorptionsbänder zwischen  D  und  F  im  Sonnenspectrum  viel 
dunkler  und  breiter  als  in  frischen  Pflanzenauszügen,  in  de- 
nen sie  nur  sehr  wenig  angedeutet  sind  aber  beim  Stehen 
in  dem  Sonnenlicht  bald  gleichfalls  mit  grosser  Intensität 
auftreten.  Ich  werde  später  auf  diese  Farbenerscheinungen 
näher  eingehen,  hier  mögen  diese  Andeutungen  genügen, 
um  zu  zeigen,  dass  das  Chlorophyllan  als  solches  in  den 
Pflanzen  wohl  nicht  existiren  mag,  sondern  erst  bei  der  an- 
gegebenen Behandlung  entsteht. 

Die  analytischen  Operationen  werden  durch  die  Gon- 
sistenz  des  Chlorophyllan  sehr  erschwert  und  der  Gehalt  an 
Phosphorsäure  erfordert  bei  der  Verbrennung  die  Anwen- 
dung starker  Glühhitze.  Die  folgenden  Bestimmungen  wur- 
den durch  Verbrennung  mit  Kupferoxyd  und  Kupfer  im 
Luflstrome  im  Platinschififchen  für  C  und  H,  nach  dem  volu- 
metrischen  Verfahren  von  Dumas  für  N-bestimmung  ausge- 
führt, Phosphorsäure  und  Magnesium  wurden  nach  Verbren- 
nung mit  Salpeter  und  Soda  ausgeführt  durch  Fällung  der 
mit  Salpetersäure  angesäuerten  wässerigen  Lösung  der  Schmelze 
mit  viel  Ammoniak,  Filtration  nach  24  Stunden  und  Fäl- 
lung  des  Filtrats   mit  ammoniakalischer    Magnesiamischung. 

Es  wurden  folgende  Werthe  erhalten: 

I.  0,2143  gr.  Subst.  bei  109*  getr.  gab  0,1889  gr.  HiO  und  0.5770  gr.  COa. 

II.  0,1741  »  105»         »        0,1514  »  0,4977       » 

III.  0,3355  »  105<»        »        17,0  CcNb  v.21,9'»  u.  0,7292  M.  Dr. 

IV.  0,2074  »  105«        *         11,1     »     »     22,0*   »  0,7034  M.    » 

V.  0,2573  »  HO*        »        0,0041  gr.  PiO,Mg.  und  0,0087  gr. 

PaOiMgi. 

Hieraus  ergeben  sich  die  procentischen  Werthe: 

G  73,43  73,26  —  _                   _ 

H  9,79              9,66  -^  _                    __ 

N  —               —  5,62  5,75                   — 

P  —               —  —  —  1,38 

Mg  —               -  —  -^  0,34 
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Als  Mittel  der  einzelnen  Bestimmungen  wurde  die  pro- 

centische  Zusammensetzung  des  Ghlorophyllan  erhalten: 

G  73,345 

H  9,725 

N  5,685 

P  1,380 

Mg  0,340 

0  9,525 

Diese  Werthe  lassen  erkennen,  dass  eine  empirische 
Formel  des  Ghlorophyllan  sich  ohne  Weiteres  nicht  aufstellen 
lässt,  dieselbe  müsste  ausserordentlich  complicirt  werden 
durch  den  niedrigen  Gehalt  an  Phosphor  und  an  Magnesium. 
Der  Gedanke  lag  hier  nahe,  dass  Phosphor-  und  Magnesium- 
gehalt nur  durch  Verunreinigung  mit  dem  bei  Thieren  und 
Pflanzen  allgemein  verbreiteten  Lecithin  hervorgerufen  seien. 
Ich  untersuchte  daher  den  Theil  des  Alkoholauszugs  der 
Grasblätter,  welcher  von  den  Krystallen  des  Ghlorophyllans 
durch  kalten  Alkohol  abgetrennt  war.  Wenn  Lecithin  beim 
Krystallisiren  des  Ghlorophyllans  mitgefällt  war,  so  durfte 
man  erwarten,  dass  die  Mutterlauge  die  von  den  Krystallen 
getrennt  wurde,  viel  reicher  an  dem  in  Alkohol  leicht  lös- 
lichen Lecithin  sein  werde.  Da  ferner  beim  Auskochen  des 
mit  Aether  erschöpften  Hühnereidotter  mit  Alkohol  mit  dem 
gelösten  Lecithin  nach  den  Erfahrungen  von  Diaconow 
und  mir  sehr  geringe  Mengen  von  Galcium  in  Lösung  über- 
gehen, so  konnte  man  auch  hier  eine  solche  Aufnahme  von 
Magnesium  mit  dem  Lecithin,  entweder  in  Verbindung  mit 
demselben  oder  als  Verbindung  mit  Oelsäure  oder  fetten 
Säuren  erwarten.  Die  Untersuchung  der  in  kalten  Alkohol 
löslichen  Stoffe  ergab  aber  einen  geringeren  Gehalt  an  Phos- 
phor und  an  Magnesium  als  in  den  Krystallen  des  Ghloro- 
phyllans. Von  1,4177  gr.  dieser  in  kalten  Alkohol  leichter 
löslichen  Stoffe,  welche  oflFenbar  noch  etwas  Ghlorophyllan 
enthalten,  wurden  nach  Verbrennung  mit  Salpeter  und  Soda 
nur  0,0100  gr.  PsMgaO?  durch  Aetzammoniak  gefällt  und 
dann  durch  ammoniakalische  Magnesiamischung  noch  0,0088 
gr.  PaMgaO?,  so  dass  hiernach  der  Gehalt  an  Phosphor  nur 
0,370%  und  der  an  Magnesium  0,152%  beträgt.    Da  sonach 


350 

eine  einfache  Verunreinigung  mit  Lecithin  und  Magnesiuni- 
salz  nicht  die  Ursache  des  Phosphor-  und  Magnesiumgehaltes 
vom  Chlorophyllan  sein  kann,  muss  durch  die  Spaltungs- 
produkte dieses  Körpers  der  Aufschluss  gesucht  werden  über 
die  Frage,  in  welcher  Verbindung  beide  Elemente  in  dem- 
selben enthalten  sind.  Ich  bin  mit  der  Bearbeitung  dieses 
Gegenstandes  beschäftigt  und  behalte  mir  das  weitere  Stu- 
dium dieses  Körpers  vor. 

Herrn  Dr.  A.  Kossei,  Assistenten  am  physiologisch- 
chemischen Institut  zu  Strassburg,  habe  ich  für  die  werth- 
volle  Unterstützung,  die  er  mir  bei  diesen  Untersuchungen 
hat  zu  Theil  werden  lassen,  meinen  Dank  auszusprechen. 


lieber  Gährungsprocesse. 

Synthese  bei  Gährungen. 
Von  F.  Hoppe -Seyler. 


Im  Anschluss  an  die  Schilderung  der  Körper,  welche 
bei  Einwirkung  von  Äetzkali  in  höherer  Temperatur  auf 
milchsaures  Salz  entstehen,  habe  ich  bereits  durch  eine  all- 
gemeine Gleichung  einen  Ausdruck  für  die  Bildung  desselben 
zu  geben  versucht  und  die  nahen  Beziehungen  dieses  Pro- 
cesses  zur  Bildung  fetter  Säuren  und  Alkohole  durch  Gährungen 
hervorgehoben  *). 

Auf  die  innern  Vorgänge  bei  diesen  Umwandlungen 
einzugehen  habe  ich  in  dieser  Mittheilung  vermieden,  weil 
sich  wohl  Mancherlei  als  unmöglich  ausscheiden  Hess, 
zur  völligen  Beantwortung  aber  noch  wesentliche  Fragen  zu 
beantworten  waren.  Die  seitdem  von  mir  fortgesetzten 
Untersuchungen  über  die  Einwirkung  der  Alkalien  auf  die 
Milchsäure  sowie  über  die  Fäulniss  des  Glycerins  haben 
einige  für  die  Erkennung  der  Art  der  Einwirkung  der  Alkalien 
oder  des  Wassers  (bei  der  Fäulniss)  nicht  unwichtige  Resul- 
tate ergeben,  so  dass  die  Entstehung  von  Säuren  und  von 
Alkoholen  und  die  Ursachen  der  Synthese  besser  aufgeklärt 
werden.  Ich  theile  diese  Resultate  schon  jetzt  mit,  weil  die 
weitere  experimentale  Verfolgung  der  Gährungserscheinungen 
dieser  Richtung,  mit  der  ich  beschäftigt  bin,  voraussichtHch 
noch  einige  Zeit  in  Anspruch  nehmen  wird. 

Wiederholte  Versuche   der   vorsichtigen    aber   ziemlich 


')  Diese  Zeitschrift,  Bd.  H,  S.  16  u.  17.    In  der  hier  auf  Seile  16 
gegebenen  Gleichung  für  die  Buttersäuregährung  ist   fälschlich  eine  2 
weggelassen;  diese  Gleichung  soll  lauten. 
nCCfH,O.K)  -h  2(HOHC«nH«nO.)  =  2H,  +  n(CO.HK)  +  GtnH4nO« 
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schnellen  Erhitzung  von  milchsaurem  Kalk,  gemischt  mit 
überschüssigem  gepulverten  Natronkalk  in  Verbrennungs- 
röhren haben  meine  früheren  Angaben  ^)  bestätigt.  Es  wer- 
den bei  diesem  Verfahren  neben  Essigsäure  relativ  reichliche 
Quantitäten  von  Buttersäure,  Gapronsäure  und  feste  fette 
Säuren  von  hohem  Moleculargewicht  erhalten.  Diese  letzteren 
geben  in  ihren  Natriumverbindungen  in  heissconcentrirter 
Lösung  nach  dem  Erkalten  einen  Seifenleim,  der  fest  gela- 
tinirt,  ihre  Bariumverbindungen  sind  in  Wasser  unlöslich; 
einen  bestimmten  Gehalt  an  Barium  habe  ich  nicht  gefunden, 
derselbe  war  stets  höher  als  der  für  Palmitinsäure  berechnete, 
fiel  aber  in  den  einzelnen  Versuchen  verschieden  hoch  aus. 
Auch  der  Schmelzpunkt  war  verschieden  hoch,  stets  niedriger 
als  der  der  Palmitinsäure.  Die  Quantität  dieser  fetten  Säuren 
von  hohem  Moleculargewicht,  welche  erhalten  wurden,  blieb 
immerhin  gering. 

Es  wurden  dann  in  einer  geräumigen  Silberretorte  Por- 
tionen von  200  Gr.  milchsauren  Calciums  mit  dem  gleichen 
bis  dreifachen  Gewicht  Aetzkali  im  Oelbade  erhitzt.  Die 
Gasentwickelung  begann  bei  210  bis  220®,  es  entwickelte 
sich  neben  Wasserdampf  nur  Wasserstoffgas ,  der  Process 
steigerte  sich  bei  Erhebung  der  Temperatur  auf  240^  und 
war  ungefähr  bei  270  bis  280®  beendet.  In  der  erkalteten 
Masse  wurden  hauptsächlich  Essigsäure  und  Propionsäure, 
daneben  wenig  Buttersäure  und  wenig  feste  fette  Säure  ge- 
funden, aber  die  letzteren  fehlten  nie  ganz.  Ameisensäure 
und  Oxalsäure  werden  bei  diesem  Verfahren  ebenfalls  erhal- 
ten. Ameisensaures  Kali  wird  durch  Erhitzen  mit  Aetzkali 
ebenso  wie  oxalsaures  Kali  allerdings  unter  Wasserstoflfent- 
wickelung  zu  kohlensaurem  Salz  zersetzt,  aber  diese  Um- 
wandlung tritt  erst  über  300®  ein;  man  kann  sie  deshalb 
besser  im  Glassgefäss  im  Bade  von  geschmolzenem  Zinn 
genau  verfolgen. 

Das  regelmässige  Auftreten  der  Ameisensäure  bei  der 
Spaltung    der   Milchsäure    durch   Aetzkali    oder    Natronkalk 


»J  a.  a.  0.  S.  U. 
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giebt  unzweideutig  zu  erkennen,  dass  die  Spaltung  der  Milch- 
säure nach  der  Gleichung: 

COOK 
COOK  jj 

ch(oh)Ukoh=^^5^ 

^"'  ^  CHa 


H2 

erfolgt,  dass  somit  an  das  Carboxyl  sich  nur  der  Wasserstoflf 
des  Kaliumhydrats,  an  den  Rest  CHs— GH(OH)  der  Rest  OK 
sich  anfügt  unter  Austritt  zweier  Atome  H,  so  dass  dieser 
organische  Rest  zwei  Affinitäten  des  Kohlenstoffs,  die  vorher 
mit  Wasserstoff  gesättigt  waren,  an  Sauerstoff  anfügt. 

Es  ist  leicht  ersichtlich,  dass  diese  Einwirkung  des 
Kaliumhydrats  auf  den  alkoholischen  Rest  der  Milchsäure  in 
der  nämlichen  Weise  geschieht,  wie  auf  irgend  einen  ein- 
säurigen  Alkohol,  nur  wird  die  Carboxylgruppe  von  der 
Milchsäure  mit  H  in  Verbindung  abgespalten,  bei  einem  ein- 
fachen Alkohol  statt  dessen  ein  Atom  H.  Die  reichliche 
Bildung  der  Propionsäure  neben  der  Essigsäure  kann  wohl 
nur  als  Reduction  aufgefasst  werden.  Lautemann  hat 
allerdings  vergebens  versucht,  durch  Einwirkung  von  Natrium- 
amalgam aus  Milchsäure  Propionsäure  zu  bilden,  dagegen 
gelang  ihm  diese  Reduction  durch  Jodwasserstoff.  Als  Pro- 
duct  einer  Synthese  sie  anzusehen,  bietet  sich  wohl  keine 
Möglichkeit.  Die  Entstehung  der  fetten  Säuren  von  höheren 
Kohlenstoffatomzahlen  im  Molecul  als  die  der  Milchsäure 
setzt  das  Auftreten  synthetischer  Processe  bei  dieser  Gährung 
ausser  Zweifel,  ich  will  jedoch  diese  interessante  Synthese 
erst  in  Betracht  ziehen,  nachdem  die  Verhältnisse  geschildert 
sind,  welche  bei  der  Fäulniss  des  Glycerin  von  mir  gefun- 
den sind. 

Es  wurden  450  Gr.  Glycerin  mit  überschüssigem  CaCOs 
und  etwas  faulendem  Fibrin  in  9  Liter  Wasser  bei  Tem- 
peraturen, die  zwischen  20^  und  40®  schwankten,  2  Jahre 
lang  unter  Luftabschluss  durch  Quecksilber  stehn  gelassen. 
Die  Anfangs  sehr  lebhafte  Gährung  versiegte  nach  und  nach 
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und  Hess  schliesslich  noch  156,5  grm.  Glycerin  unzersetzl 
zurück.  Bei  der  Destillation  der  Flüssigkeit  gingen  reichlich 
öliche  Tropfen  über ;  durch  Rectificiren,  Abheben  und  Trock- 
nen über  KsGOa  wurden  ungefähr  13  grm.  Alkoholgemisch 
gewonnen.  Von  demselben  gingen  bei  der  fractionirten 
Destillation  34 >  zwischen  80  und  100^  26%  bei  100  bis 
116<>  und  40%  zwischen  116«  und  158«  über.  Die  zweite 
und  letzte  Portion  wurden  wieder  vereinigt  und  mit  Brom 
und  Phosphor  in  die  Bromide  verwandelt,  es  gelang  aber 
nicht,  durch  fractionirte  Destillation  schärfere  Abgrenzung 
der  im  Gemisch  enthaltenen  einzelnen  Bromide  zu  erhalten; 
der  Siedepunkt  stieg  beim  Destilliren  allmälig,  ging  dann 
schliesslich  weit  über  den  des  Amylbromid  hinaus.  Durch 
Erhitzen  mit  essigsaurem  Silber  auf  160®  wurden  die  Bro- 
mide in  die  Essigäther  verwandelt,  aus  diesen  die  freien 
Alkohole  regenerirt  und  diese  dann  mit  chromsaureh  Kali 
und  Schwefelsäure  oxydirt;  die  gebildeten  Säuren  abdestillirt 
mit  Baryt  gesättigt  und  die  Bariumverbindungen  fractionirt 
aus  wässriger  Lösung  krystallisiren  lassen.  Die  leichter  lös- 
liche Portion  der  Bariumsalze  enthielt  45,83,  die  schwerer 
lösliche  41,71,  hn  andern  Falle  41,31%  Barium.  Aus  dem 
schwerer  löslichen  Salze  wurde  die  Galciumverbindung  durch 
Destillation  mit  verdünnter  Schwefelsäure  und .  Sättigung  des 
Destillats  mit  CaCOs  gewonnen  und  die  Löslichkeit  des  Cal- 
ciumsalzes  im  Wasser  bestimmt.  Bei  ungefähr  17®  von  den 
zuerst  ausgeschiedenen  Krystallen  abgegossen  gab  die  Mutter- 
lauge 28  Theile  Wasser  auf  1  Gewichtstheil  Calciumsalz.  Bei 
der  Destillation  der  Verbindung  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
gingen  gleich  Anfangs  ölige  Tropfen  über,  die  beim  Schütteln 
des  ganzen  Destillats  sich  langsam  lösten. 

Nach  der  Höhe  der  Siedepunkte  sowohl  der  Alkohole 
als  der  Bromide,  dem  Bariumgehalte  der  durch  Oxydation 
aus  den  Alkoholen  gebildeten  Säuren,  der  Schwerlöslichkeit 
des  Galciumsalzes  in  Wasser  und  der  Schwerlöslichkeit  der 
freien  fetten  Säure  ist  nicht  zu  bezweifeln,  dass  Hexylalkohol 
in  nicht  geringer  Quantität  im  Alkoholgemisch  sich  befunden 
hat.    Neben  demselben  konnte  sich  darin  nur  eine  geringe 
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Quantität  Butylalkohol  oder  Propylalkohol  befinden,  dagegen 
spricht  für  die  Anwesenheit  von  Aethylalkohol  in  nicht  ganz 
unbedeutender  Menge  die  relativ  reichliche  Quantität  von 
Alkohol,  welche  zwischen  80  und  90®  überging. 

Viel  grösser  als  die  der  Alkohole  war  die  Quantität  der 
aus  der  gefaulten  Glycerinlösung  gewonnenen  fetten  Säuren, 
von  denen  mehr  als  zwei  Drittel  zwischen  195^  und  205** 
überdestillirte  und  ein  Barytsalz  mit  38,22%  Bariumgehalt 
lieferte.  Die  unter  195®  überdestillirende  Portion,  deren 
Sieden  bei  ungefähr  118®  b^ann,  konnte  wegen  des  sehr 
allmäligen  und  gleichförmigen  Steigens  der  Siedetemperatur 
weder  von  Propionsäure  noch  von  Buttersäure  oder  Baldrian- 
säure beachtenswerthe  Quantitäten  enthalten;  ich  konnte 
schliesslich  aus  ihr  noch  eine  Portion  der  bei  200®  siedenden 
Säure  erhalten  und  habe  sie  im  Uebrigen  nicht  weiter  unter- 
sucht. Da  nun  auch  die  Calcium  Verbindung  der  bei  200® 
ungefähr  siedenden  Säure  in  der  Schwerlöslichkeit  in  Wasser 
u.  s.  w.  alle  Eigenschaften  der  Capronsäure  zeigte,  halte  ich 
es  für  entschieden,  dass  reichliche  Quantität  von  Capronsäure 
neben  geringer  Quantität  von  fetten  Säuren  niedrigerer  Siede- 
punkte bei  der  Glycerinfaulniss  in  diesem  Versuche  gebildet 
war,  dass  zugleich  ein  Gemisch  von  Alkoholen  als  Product 
der  Fäulniss  entstanden  war,  unter  denen  der  Hexylalkohol 
vorhanden  war  und  vorzuherrschen  schien. 

Vergleicht  man  die  Resultate,  welche  von  verschiedenen 
Beobachtern  bei  der  Untersuchung  des  Glycerin  erhalten  sind, 
so  ergiebt  sich,  dass  durch  die  Fäulniss  hier  stets  fette  Säuren 
gebildet  werden  und  in  den  meisten  Fällen  auch  Alkohole, 
dass  stets  oder  fast  immer  mehrere  fette  Säuren  und  mehrere 
Alkohole  neben  einander  auftreten,  dass  in  einigen  Versuchen 
Butylalkohol  neben  Buttersäure  und  Capronsäure,  in  andern, 
wie  im  oben  geschilderten,  Hexylalkohol  neben  Capronsäure 
entsteht.  • 

Welche  Ursachen  es  bedingen,  dass  bald  die  eine  oder 
die  andere  Säure  vorherrscht,  bald  der  eine  oder  der  andere 
Alkohol  reichlicher  gebildet  wird,  lässt  sich  noch  nicht 
bestimmen.    Mögen  Verschiedenheit    der  einwirkenden  Fer- 
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mente  oder  der  Temperatur,  Concentration  der  Lösung  oder 
noch  andere  Verhältnisse  hierauf  einwirken,  jedenfalls  ist 
ersichtlich,  dass  Alkohole  und  Säurai  hierbei  neben  einander 
häufig  entstehn,  und  dass  ferner  bei  der  Fäulnissspaltung 
des  Glycerin,  welche  mit  reichlicher  Entwickelung  von  CO« 
und  mit  Wasserstoffabtrennung  stets  verläuft,  aus  den  Atom- 
gruppen, welche  hierbei  sich  abspalten,  durch  Synthese 
Alkohole  und  Säuren  gebildet  werden,  deren  Kohlenstofl'atom- 
zahl  im  Molecul  höher  ist  als  die  des  Glycerin. 

Da  von  Fitz  Milchsäurebildung  bei  der  Glycerinfaulniss 
gefunden,  von  Herter  Milchsäure  neben  WasserstolBf  durch 
Einwii'kung  von  Aetzkali  auf  Glycerin  dargestellt  ist,  bei  der 
Fäulniss  des  milchsauren  Kalks  Buttersäure,  Gapronsäure  u.  s.w. 
neben  Butylalkohol  von  Pasteur  sowie  von  Fitz  erhalten 
sind,  darf  wohl  angenommen  werden,  dass  diese  Vorgänge 
unter  gemeinsamen  Gesichtspunkten  betrachtet  und  speciell 
die  Glycerinfaulniss  auf  Milchsäurebildung  und  Umwandlung 
dieser  Säure  zurückgeführt  werden  können,  wenn  auch  die 
Fäulniss  der  milchsauren  Salze  bis  jetzt  meines  Wissens  nie 
Hexylalkohol  und  überhaupt  nicht  so  leicht  und  reichlich 
Alkohol  geliefert  hat,  als  dies  bei  der  Gährung  des  Glycerin 
zu  geschehen  pflegt.  Wahrscheinlich  ist  die  Wasserstoffent- 
wickelung, welche  die  Umwandlung  des  Glycerin  in  Milch- 
säure begleiten  muss,  die  Ursache  des  reichlichem  Entstehens 
von  Alkohol. 

Die  Bildung  von  Essigsäure  neben  Ameisensäure  (oder 
CO2  und  Ha)  ist,  wie  oben  erläutert  wurde,  mit  grosser 
Sicherheit  zu  verfolgen,  die  Erklärung  der  Alkoholbildung 
und  der  Synthese  bieten  dagegen  grössere  Schwierigkeiten. 
Alle  Alkoholbildungsweisen,  welche  durch  Einwirkung  von 
Aetzalkali  auf  Chlor-,  Brom-,  Jod-  oder  Metallverbindungen 
der  Alkoholradicale  oder  Verbindungen  letzterer  mit  Schwefel- 
säure oder  andern  Säuren  erfolgen,  können  hier  nicht  wohl 
in  Vergleich  gestellt  werden,  dagegen  scheint  auf  den  ersten 
Blick  die  Entstehung  von  Alkohol  durch  Anfügung  von 
Wasserstoff  an  Aldehyd  eine  sehr  günstige  Parallele  zu  bieten. 
Zerfiele   die   Milchsäure   in   Ameisensäure   und   Aldehyd   bei 
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Gegenwart  von  nascirendem  WasserstoflF,  so  müsste  aller- 
dings Alkohol  entslehn.  Durch  Erhitzen  von  Milchsäure  mit 
nicht  zu  verdünnter  Schwefelsäure  erhält  man  bekanntlich 
Aldehyd  und  Ameisensäure,  aber  milchsaure  Salze  haben 
durchaus  keine  Neigung  in  dieser  Weise  sich  zu  zerlegen. 
Natriumamalgam  greift  milchsaures  Natrium  weder  in  con- 
centrirter  noch  in  verdünnter  Lösung  an.  Wenn  wir  also 
auch  z.  B.  in  der  Entstehung  von  Benzylalkohol  neben  Ben- 
zoesäure durch  Wirkung  von  Aetzalkali  auf  Bittermandelöl 
im  Uebrigen  eine  schöne  Parallele  finden  zu  können  glaubten, 
würde  doch  zu  ihrer  Verwendung  erst  die  Möglichkeit  der 
Aldehydbildung  nachzuweisen  sein.  Die  Aldehydabspaltung, 
welche  in  einer  Hypothese  über  die  Bildung  von  Buttersäure 
aus  Milchsäure  vor  Kurzem  verwendet  ist,  würde  zwar  mit 
besserem  Grund  für  die  Erklärung  der  Alkoholentstehung 
Anwendung  finden  können,  als  für  die  einer  Säure,  bei 
welcher  gleichzeitig  Wasserstoff  frei  werden  muss,  aber  sie 
ist  eben  selbst  höchst  unwahrscheinlich. 

Die  Milchsäure  ist  bereits  ein  Alkohol  und  ihre  Con- 
stitution braucht  also  nur  insoweit  eine  Aenderung  zu 
erfahren,  als  sie  zugleich  Garboxyl  enthält;  wird  dies  durch 
ein  Atom  Wasserstoff  ersetzt,  so  entsteht  AethylalkohoL  Es 
Ist  nun  nicht  zu  bezweifeln,  dass  der  Angriff  des  Wassers 
bei  der  Gährung  zwischen  Garboxyl  und  der  angefügten 
alkoholischen  Gruppe  geschieht,  geht  dann  das  Sauerstoffatom 
des  Wassers  an  die  letztere,  so  entsteht  Säure,  geht  sie  an 
das  Garboxyl,  so  bildet 'sich  Alkohol: 

GOOH  .  )  OH    CO  j  ^J? 

GH(OH)  "^  H  =  -^^ 

GHa  GH«  (OH) 

GHs 

GOOH 

GOOH    l  H    H 

GH  (OH)   I  OH  =  GOOH 
GHa  GHa 


Hi 

ZeiUchrift  .f  pbyslol.  Chemie,  III.  24 
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Bei  dieser  Betrachtungsweise  wird  durch  die  weitere 
Annahme,  dass  die  bei  der  Alkoholbildung  entstehende  Gruppe 
an  Milchsäuremolecule  oder  an  andere  solche  Gruppen  im 
Enstehungszustande  sich  anschliessen  könne  unter  Austritt 
von  je  einem  Mol.  H9O,  eine  Anschauung  zur  Erklärung  der 
Synthese  gefunden. 

CH(OH)H         CH2OH 
CHa  ^  CH2  j  H 

GH  (OH)  H         CH2  '  OH 

GHa  GHa 

und 

GH  (OH)  (OH)       COOH  +  H« 
GHa  _  ^  GHi 

GH  (OH)  (H)         GH.       +  I  J; 
GHa  GHa 

Da  jedoch  alle  derartige  Erklärungen  sehr  viel  hypo- 
thetisches enthalten  und  aus  ihrer  Anwendung  sich  neue 
Gesichtspunkte,  welche  zur  experimentellen  Verfolgung  der 
Ursachen  dieser  Erscheinungen  auffordern  könnten,  nicht 
ergeben,  will  ich  die  weitere  Betrachtung  der  Variationen, 
die  sich  hier  bieten,  so  lange  wenigstens  verschieben,  bis 
das  Verhalten  der  zweisäurigen  Alkohole  und  der  verschiede- 
nen der  Milchsäure  homologen  Säuren,  die  hier  in  Betracht 
kommen,  bei  Gährungen  und  Einwirkung  von  Aetzkali  besser 
experimentell  untersucht  sein  wird,  als  es  jetzt  der  Fall  ist. 
Dagegen  können  schon  jetzt  folgende  Punkte  als  that- 
sächlich  ermittelt  angesehn  werden. 

1.  Sowohl  durch  Fäulniss  als  durch  Einwirkung  von 
Aetzalkalien  gehn  gewisse  Kohlenhydrate  ebenso  Glycerin  in 
Milchsäure  über. 

2.  Sowohl  durch  Fäulniss  als  durch  Einwirkung  von 
Aetzalkalien  wird  aus  Milchsäure,  also  auch  aus  Kohlehydra- 
ten, eine  Reihe  fetter  Säuren  gebildet,  die  nach  ihrem  Ver- 
halten als  normale  Säuren  characterisirt  sind. 

3.  Diese  Säuren  entstehn  hierbei  theilweise  durch  Syn- 
these zahlreicher  Reste  der  Milchsäure  und  es  ist  somit  der 
Weg  offen,  aus  Kohlehydrat   oder  Milchsäure   fette  Säuren 
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von    hohem    Moleculargewicht ,    deren    Kohlenstoflfatomzahl 
durch  2  theilbar  ist,  entstehn  zu  lassen. 

4.  Diese  fetten  Säuren  entstehn  stets  neben  Ha  und 
Ameisensäure,  welche  letztere  durch  weitere  Einwirkung  von 
Fäulniss  oder  Aetzalkali   in  GOa  und  Ha  umgewandelt  wird. 

5.  Durch  einen  noch  nicht  sicher  bestimmbaren  Process 
entstehn  bei  der  Fäulniss  von  Kohlehydrat,  Glycerin,  Milch- 
säure auch  Alkohole  von  zum  Thell  höherer  Anzahl  von 
Kohlenstoffatomen  im  Molecule  als  3  (der  Zahl  der  Kohlen- 
atome in  der  Milchsäure). 

Bei  Einwirkung  von  Aetzalkalien  auf  Milchsäure  oder 
Glycerin  werden  solche  Alkohole  nicht  gewonnen,  wahrschein- 
lich weil  Alkohole  im  Entstehungszustande  von  Aetzalkalien 
unter  Ha -Ent Wickelung  in  die  Säure  von  gleichem  Cgehalte 
übergeführt  werden. 

Diese  geschilderten  Verhältnisse  sind  von  hoher  Bedeu- 
tung für  das  Verständniss  physiologischer  Vorgänge,  denn  sie 
geben  die  ersten  unverkennbaren  Andeutungen  des  Weges, 
auf  welchen  in  Thieren  und  Pflanzen  Fette  gebildet  werden, 
wenigstens  soweit  es  die  Entstehung  der  fetten  Säuren  selbst 
anlangt,  während  die  Bildung  des  Glycerin  und  seine  Ver- 
bindung mit  fetten  Säuren  durch  Processe  erfolgen  muss, 
die  mit  den  oben  geschilderten  nichts  gemein  haben,  weil 
die  letzteren  die  Aethervfjrbindungen  und  besonders  die  der 
Fette  lösen  und  das  Glycerin  selbst  zerlegen. 

Man  möge  mir  nicht  einwenden,  dass  die  Fäulnissprocesse 
andere  seien  als  diejenigen,  welche  in  höheren  Organismen 
während  des  Lebens  verlaufen,  ich  würde  es  nur  als  Ver- 
lust an  Zeit  und  Mühe  ansehn  gegen  den  Aberglauben,  dass 
die  eine  Bacterienart  das  Monopol  habe,  Capronsäure  zu 
fabriciren,  wieder  eine  andere  Essigsäure  entstehn  zu  lassen 
u.  s.  w.,  zu  kämpfen.  Man  wird  diesen  Glauben  schon  von 
selbst  aufgeben,  wenn  man  bei  dem  jetzt  üblichen  Verfahren, 
die  Gährungen  nach  den  systematischen  Bezeichnungen  der 
Organismen  und  diese  wieder  nach  den  Eigenthümlichkeiten  der 
Gährungen  zu  classificiren,  so  weit  in  die  Irrwege  gekommen 
sein  wird,  dass  man  sich  nicht  herauszufinden  vermag. 
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Gestützt  auf  einige  Stoflfwechselversuche  habe  ich  vor 
24  Jahren  es  für  wahrscheinlich  erachtet,  dass  die  Bildung 
von  Fett  in  Thieren  und  Pflanzen  aus  EiweissstoflFen ,  nicht 
aus  Kohlehydraten  erfolge.  Voit  hat  später  derselben  An- 
sicht sich  zugewendet  und  sie  eifrig  verfochten,  ohne  jedoch 
wesentliche  neue  Gründe  hierfür  anzugeben.  Durch  zahlreiche 
von  ihm  selbst,  von  andern  Physiologen  und  landwirthschaft- 
lichen  Chemikern  ausgeführte  Stoflfwechselversuchsreihen  hat 
sich  dann  ergeben,  dass  diese  Ansicht  nur  unter  der  Bedin- 
gung haltbar  ist,  wenn  man  1)  mehrere  Mästungsergebnisse 
ohne  zwingenden  Grund  als  unrichtig  verwirft  und  2)  annimmt, 
dass  die  Eiweissstoflfe  51%  ihres  Gewichts  an  Fett  zu  liefern 
vermöchten.  Ich  habe  hiermit  bereits  meine  frühere  Ansicht 
als  widerlegt  angesehen,  denn  wenn  auch  die  Constitution 
der  Eiweissstoflfe  noch  sehr  wenig  durchschaut  werden  kann, 
ist  die  Annahme  doch  geradezu  widersinnig,  dass  sie  51%  Fett 
liefern  könnten. 

Da  wir  jetzt  wissen,  dass  aus  den  kleinen  Moleculen 
der  Milchsäure  durch  Aneinanderfügung  der  Reste  bei  der 
Zerlegung  dieser  Säure  durch  Aetzkali  oder  durch  Ferment 
fette  Säuren  von  viel  höherer  Kohlenstoflfatorazahl  im  Molecule 
entstehn,  kann  die  Bildung  von  Fett  aus  Kohlehydrat  nicht 
mehr  als  ein  Problem  erscheinen,  dessen  Ausführung  unmög- 
lich sei,  da  ein  sehr  wichtiger  Theil  des  Weges  vorge- 
zeichnet ist. 

Auch  bei  reiner  Ei  Weissfütterung  wird  in  Thieren  Gly- 
cogen  gebildet,  deshalb  wird  auch  aus  Eiweissstoflfen  Fett 
entstehn  können,  es  ist  aber  hinreichend  bekannt,  dass  selbst 
bei  reicher  Eiweisskost  die  Fettproduction  eine  recht  geringe  ist. 

Es  mögen  jetzt  diese  Hinweise  genügen,  ich  werde  in 
einer  spätem  Mittheilung  auf  die  Entstehung  der  Fette  mit 
grösserer  Sicherheit  eingehen  können,  nur  wünschte  ich  jetzt 
schon  hervorzuheben,  dass  für  die  Bildung  der  Säuren  in 
den  Fetten  der  Thiere  und  Pflanzen  nach  Analogie  der  oben 
beschriebenen  Processe  folgende  Thatsachen  sprechen: 

1)  Das  niedrigste  Glied  der  in  den  Fetten  vorkommen- 
den Säuren  ist  die  Buttersäure;  2)  stets  finden  sich  mehrere 
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fette  Säuren  in  den  Fetten  neben  einander,  indem  bald  die 
eine,  bald  die  andere  vorherrscht ;  3)  mit  sehr  unbedeutenden 
Ausnahmen  ist  die  Anzahl  der  Kohlenstoffatome  in  diesen 
fetten  Säuren  durch  2  theilbar;  4)  sie  scheinen  alle  normale 
Säuren  zu  sein ;  5)  die  Fettbildung  in  Thieren  wird  am 
meisten  befördert  durch  reichliche  Fütterung  mit  Kohlehydrat 
bei  sonst  günstigen  Lebensverhältnissen. 
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lieber  den  Ort  der  Hippursaurebildung  beim  Pflanzenfresser. 

Von  W.  Salomon. 

Assistenzarzt  im  städtischen  Barackenlazareth  Moabit. 


(A.as  dem  ohem.  Laboratorium  des  patholog.  loatitnU  zu  Berlin). 
(Der  Redactlon  zugegangen  am  6.  August  1879). 


Schmiedeberg  und  Bunge  haben  bekanntlich  vor 
etwa  zwei  Jahren  durch  Versuche  an  Hunden  nachgewiesen,  *) 
dass  die  Bildung  der  Hippursäure  aus  Benzoesäure  und  Gly- 
cocoD  in  den  Nieren  erfolgt.  Dieser  Nachweis  ist  geführt: 
1)  Durch  das  Ausbleiben  der  Hippursaurebildung  bei  nephro- 
tomirten  Thieren,  2)  durch  das  Zusammentreten  von  ben- 
zoesaurem  Natron  und  GlycocoU  zu  hippursaurem  Salz,  wenn 
man  beide  Substanzen,  in  frischem  deflbrinirtem  Blut  gelöst, 
ausserhalb  des  Körpers  in  zweckentsprechender  Weise  durch 
die  Nieren  leitet.  Beim  Frosch  fanden  Bunge  und  Schmie- 
deberg  allerdings  die  Hippursaurebildung  nach  Exstirpation 
der  Nieren  nicht  ganz  aufgehoben:  sie  sind  geneigt,  in  die- 
sem Falle  eine  vicariirende  Thätigkeit  der  sehr  entwickelten 
Hautdrusen  anzunehmen. 

Auf  Pflanzenfresser  haben  Bunge  und  Schmiede- 
berg ihre  Versuche  nicht  ausgedehnt,  doch  hat  die  vorlie- 
gende Frage  offenbar  gerade  für  diese  Thiere  ein  ganz  be- 
sonderes Interesse.  Für  das  Kaninchen  haben  schon  früher 
Meissner  und  Shepard  die  Bildung  der  Hippursäure  in 
die  Niere*)  verlegt,  doch  haben  sie  andererseits  auch  ange- 
geben, dass  auch  nach  Ausschaltung  der  Niere  sich  Hippur- 
säure im  Blut  findet,  wenn  man  dem  Thier  Benzoesäure 
einspritzt. ®)    Meissner  und  Shepard  schliessen  aus  diesem 

*)  Arch.  f.  experim.  Pathol.  VI.,  S.  233. 

*)  Meissner  u.  Shepard.    Untersuchungen  Ober  das  Entstehen 
der  Hippursäure,  etc.,  S.  21. 
')  Ebendaselbst  S.  39. 

Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie,  III.  25 


366 

letzteren  Factum  aber  nicht,  dass  sich  auch  in  der  Norm  die 
Hippursäure  anderswo  als  in  den  Nieren  bildet,  sondern  sie 
sind  der  Ansicht,  «dass  durch  den  urämischen  Zustand  im 
Blut  abnorme  Bedingungen  gesetzt  wwden,  vermöge  deren 
abnorme  chemische  Vorgänge,  darunter  Prozesse,  die  sonst 
erst  in  den  Nieren  stattfinden,  schon  im  Blute  eintreten 
können.» 

Auf  Veranlassung  von  Herrn  Professor  E.  Salkowski 
habe  ich  Versuche  über  diesen  Gegenstand  an  Kaninchen 
angestellt.  Die  Versuche  sind  von  vornherein  darauf  gerichtet 
gewesen,  die  Frage  zu  entscheiden  «ob  sich  bei  Kaninchen, 
denen  vorher  die  Nieren  exstirpirt  sind,  Hippursäure  im 
Blut  und  in  den  Gesveben  findet,  nachdem  man  ihnen  Ben- 
zoesäure und  Glycocoll  in  den  Magen  gebracht  hat.» 

Es  war  dabei  zunächst  die  Vorfrage  zu  erledigen,  ob 
sich  im  Blut  und  in  den  Geweben  des  normalen  Thieres 
Hippursäure  nachweisen  lässt.  Es  wurde  zu  dem  Zweck  Blut 
und  Organe  von  3  gesunden,  mit  Kartoffeln  gefütterten  Ka- 
ninchen —  diese  Fütterung  wurde  gewählt,  weil  sie  einen 
äusserst  hippursäurearmen  oder  selbst  -freien  Harn  gibt')  — 
auf  Benzoesäure  und  Hippursäure  untersucht.  Meistens  wurde 
ein  grosser  Theil  der  Musculatur,  die  Leber  und  die  Nieren 
in  Arbeit  genommen,  letztere  auch  von  sämmtlichen  nephro- 
tomirten  Thieren.  Deutlich  nachweisbare  Mengen  von  Ben- 
zoesäure oder  Hippursäure  wurden  nie  erhalten,  Spuren 
mögen  indessen  wohl  vorhanden  gewesen  sein ;  die  Rückstände 
rochen  beim  Erhitzen  aromatisch  und  gaben  auch  die  Lücke- 
sche Nitrobenzolreaction.  Jedenfalls  aber  kamen  diese  Spuren 
für  die  Untersuchung  nicht  in  Betracht. 

Jch  führe  nun  kurz  die  einzelnen  Versuche  an,  indem 
ich  dabei  bemerke,  dass  die  Methoden  die  von  Bunge  und 
Schmiedeberg  angewendeten  sind,  von  denen  abzuweichen 
sich  keine  Veranlassung  ergab.  Von  der  erhaltenen  und  gewo- 
genen Hippursäure  wurde  regelmässig  der  Schmelzpunkt  fest- 
gestellt, als  das  wichtigste  Kriterium  der  Identität  und  Rein- 


')  Vgl.  diese  Zeitschr.  I.,  S.  25. 
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heit  bei  kleinen  Substanzmengen.  Natürlich  wird  die  Iden- 
tität der  Substanz  nicht  zweifelhaft,  wenn  der  Schmelzpunkt 
einige  Grade  tiefer  liegt.  Dies  kann  durch  geringe  Verunrei- 
nigungen bewirkt  werden,  die  sich  bei  den  kleinen  Substanz- 
niengen  nicht  immer  vollständig  beseitigen  lassen. 

Versuch   I. 

Nierenexstirpation  am  29.  Mai  1878  10  Uhr.  Um  P/a 
Uhr  und  30.  Mai,  11  Uhr  je  1  gr.  Benzoesäure  als  Natron- 
salz in  den  Magen.     Getödtet  am  30.  Mai,  5  Uhr. 

210  gr.  Musk.  lief.  0,018  gr.  Hipp.,  Schmp.  182,5®    Spur  von  Benzoes. 
50    »    Leber    »     0,007  »  »        182®  — - 

70  Cc.  Blut      »     0,0295')      »  »        182®  — 

Versuch  II. 
Körpergewicht  1150  gr.  Nierenexstirpation  am  8.  Mai, 
12  Uhr,  in  der  Nacht  zum  9.  gestorben.  Die  Menge  der 
eingebrachten  Benzoesäure  ist  nicht  notirt.  Verarbeitet  werden 
297  gr.  Muskeln,  53  gr.  Leber,  12  gr.  Nieren.  In  Muskeln 
und  Leber  finden  sich  Spuren  von  Hippursäure,  in  den  ex- 
stirpirten  Nieren  nichts. 

Versuch  III. 
Körpergewicht  2070  gr.  Nierenexstirpation  am  19.  Juni 
1878,  llVa  Uhr.  Die  Nieren  enthalten  keine  Hippursäure. 
Injection  von  1  gr.  Benzoesäure  (stets  als  Natronsalz)  und 
0,6  Glycocoll  um  4  Uhr  und  am  20.  Juni  10  Va  Uhr.  Um 
4  Uhr  todt  gefunden.  Es  gelang  nur  8 — 10  Cc.  Blut  zu  er- 
halten, doch  lieferie  selbst  diese  kleine  Quantität  IV«  centi- 
meterlange  Krystalle  vom  Schmelzpunkt  18P,  ausserdem 
grosse  Harnstoflfkrystalle.  Aus  447  gr.  Muskeln  erhalten 
0,086  Hippursäure,  dabei  jedoch  erheblicher  Verlust,  Schmelz- 
punkt 187,5®:  aus  46  gr.  Leber  nur  geringe  Menge,  Schmelz- 
punkt 184,5^ 

Versuch  IV. 
Körpergewicht   2070    gr*     Nierenexstirpation    am    28, 
Juni  1878,  1  Uhr.     Injection  von  1  gr.  Benzoesäure  und  0,6 
Glycocoll  in.  den  Magen   um   2V2  Uhr.   8  Uhr   Abends  ge- 


)  Verlust  bei  der  Verarbeitung. 
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tödtet.  427  gr.  Muskeln  liefern  0,015  Hippursäure,  Schmelz- 
punkt 187^  die  Leber  0,005,  Schmelzpunkt  186^ 

Versuch  V. 

Körpergewicht    1560   gr.    Nierenexstinjection  den   10/7 
12  V«  Uhr.    Jnjection  von  1  gr.  Benzoesäure  und  0,6  Glyco- 
coll  um  18/4  Uhr  und  am  11/7  1  Uhr.     Am   12/7  10  V«  Uhr 
getödtet. 
311  gr.  Musk.  geb.  0,190  Hipp.  Schnip.  180^')  geringe  Menge  Benzoes. 
39   »    Leber     »    0,016      »  »      185^     keine  Benzoesäure. 

55  Cc.  Blut       »    0,038')    »  »      186*         > 

Versuch  VI. 

Nierenexstirpation  den  6/7  1878,  12  Uhr.  Jnjection  von 

I  gr.  Benzoesäure  und  0,6  GlycocoU  am  6/7  1  Uhr  und  7  Uhr ; 
am  7/7  12  Uhr,  im  Ganzen  also  3,0  Benzoesäure  und  1,8 
GlycocoU.  Am  7/7  4Vs  Uhr  todt  gefunden.  Aus  dem  Ver- 
dampfungsrückstand des  alkoholischen  Auszuges  von  440  gr. 
Muskeln  scheidet  sich  bei  Salzsäurezusatz  direct  Hippursäure 
aus.  Gewicht  nach  der  Reinigung  0,2tö  gr«,  Schmelzpunkt 
185*,  massige  Menge  Benzoesäure.  In  der  Leber  geringe 
Mengen  in  schön  ausgebildeten  Nadeln,  nicht  gewogen. 

Versuch  VII. 

Körpergewicht    1970    gr.    Nierenexstirpation    den   15/7 

II  Uhr.  Injection  von  1,0  gr.  Benzoesäure  und  0,8  Glyco- 
coU um  12Va  Uhr  und  Abends  7  Uhr;  ebenso  am  16/7  10*/« 
Uhr  Vormittags.    2  Uhr  getödtet. 

440  gr.  Muskelfl.  geben  0,172    gr.  Hippursäure. 
42  gr.  Leber  »        0,019     »  » 

50  Cc.  Blut  »        0,031«)  »  » 

In  der  Mehrzahl  der  Versuche  wurde  auch  der  Darm- 
inhalt auf  Hippursäure  und  Benzoesäure  untersucht,  jedoch 
nie  mehr,  wie  unwägbare  Spuren  gefunden. 

Berechnet  man  die  in  den  einzelnen  Versuchen  gefun- 
denen Hippursäuremengen ,  soweit  sie  gewogen  sind,  auf 
1000  Th.  frischer  Substanz,  so  ergibt  sich  Folgendes : 

')  Beginn  des  Schmelzens. 

•)  Verlust  bei  der  Verarbeitung. 

•)  Starker  Verlust. 
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1000  gr.  Muskeln  gaben :  0,086  (I),  0,19  (01)0,033  (IV) 
0,58  (V),  0,60  (VI),  0,39  (VII)  gr.  Hippursäure.  Im  Ganzen 
wurden  verarbeitet  2275  gr.  Muskeln  und  daraus  erhalten 
0,744  gr.  Hippursäure,  also  0,33  p.  M.  frische  Substanz  oder 
ungefähr  1 ,4  p.  M.  der  trockenen  Substanz.  Es  ist  nun  sehr 
bemerkenswerth,  dass  die  ersten  drei  Versuche  ausserordent- 
lich viel  niedrigere  Werthe  gegeben  haben,  wie  die  drei 
letzteren;  jedenfalls  kann  unter  gunstigen  Umständen  die 
Hippursäuremenge  das  Mittel  erheblich  übersteigen. 

1000  gr.  Leber  geben  0,14  (I),  0,41  (V),  0,45  gr.  im 
Mittel  also  0,33  p.  M.») 

Für  das  Blut  führe  ich  die  Rechnung  nicht  aus,  weil 
bei  2  Gewichtsangaben  unter  den  drei  vorhandenen  Verluste 
notirt  sind. 

Es  ergibt  sich  also  unter  7  Versuchen  kein  einziger 
negativer;  in  dem  Versuch  II  sind  allerdings  nur  Spuren 
notirt,  doch  hatte  dieses  Thier  nur  sehr  kurze  Zeit  gelebt; 
in  einigen  Versuchen  ist  die  Menge  der  gefundenen  Hippur- 
säure verhältnissmässig  sehr  erheblich  und  es  geht  somit 
soviel  mit  aller  Bestimmtheit  aus  denselben  hervor:  tim 
Körper  des  Pflanzenfressers  können  Benzoesäure  und  Glyco- 
coll  ohne  Vermittlung  der  Niere  zu  Hippursäure  zusammen- 
treten.» Die  Mengen  von  Hippursäure,  die  sich  nach  der 
Nephrotomie  noch  bilden,  sind  so  erheblich,  dass  man  gewiss 
alles  Recht  hat,  anzunehmen,  dass  auch  in  der  Norm  wenig- 
stens ein  Theil  der  Hippursäure  nicht  in  den  Nieren  ent- 
steht, sondern  in  anderen  Geweben.  Die  Hypothese  von 
Meissner  und  Shepard  dass  dieser  Vorgang  nur  statt- 
finde unter  dem  Einfluss  des  urämischen  Zustandes  ist  doch 
ohne  rechten  Boden.  Damit  ist  ein  neuer  wichtiger  Unter- 
schied in  dem  Chemismus  der  Fleischfresser  und  Pflanzen- 
fresser festgestellt.  Aufschluss  darüber  zu  geben,  in  welchem 
Umfang  die  Körpergewebe  ausser  der  Niere,  an  der  Hippur- 
säurebildung  betheiligt  sind,  scheinen  Versuche  mit  Ureteren- 
unterbindung    geeignet.     Findet     man    danach   nicht    mehr 


')  Auf  die  Uebereinstimmung  mit  den  Muskeln  ist  natürlich  kein 
Werth  zu  legen,  sie  ist  nur  eine  zufällige. 
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Hippursäure  in  den  Geweben,  wie  nach  der  Nephrotomie,  so 
kann  man  schliessen,  dass  die  Niere  überhaupt  nicht  in 
hervorragendem  Grade  an  der  Hippursäurebildung  betheiligt 
ist,  Durchströmungsversuche  an  Kaninchennieren  müssten  die- 
sen Schluss  prüfen.  Aus  Mangel  an  Zeit  habe  ich  nur  zwei 
Versuche  mit  üreterenunterbindung  anstellen  können. 

In  beiden  war  die  Menge  der  erhaltenen  Hippursäure 
auffallend  gering.  Das  erste  Kaninchen  hatte  nur  1,0  gr* 
Benzoesäure  erhalten  und  war  nach  23  Stunden  getödtet. 
500  gr.  Muskeln  gaben  nur  mikroscopische  Mengen  Hippur- 
säure, 57,2  gr.  Leber  auch  nur  0,008  gr.  Auch  in  den  Nie- 
ren (15,8  gr.)  konnte  nur  sehr  wenig  Hippursäure  nachge- 
wiesen werden.  Das  zweite  Kaninchen  (1720  gr.)  Körper- 
gewicht) erhielt  1,0  Benzoesäure  und  0,6  GlycocoU  und  wurde 
nach  24  Stunden  getödtet.  25  Cc.  Blut  geben  0,010  gr. 
Hippursäure,  Schmelzpunkt  187®.  259  gr.  Fleisch  geben 
0,0573  gr.  Hippursäure,  Schmelzpunkt  187®.  Die  Leber  (41 
gr.)  gab  0,005  Hippursäure,  Schmelzpunkt  186®.  In  der 
Bauchhöhle  befanden  sich  etwa  25  Cc.  eines  blutigen  Trans- 
udates.  Dasselbe  lieferte  0,013  gr.  Hippursäure,  Schmelz- 
punkt 187^ 

Die  Quantitäten  der  nach  Üreterenunterbindung  erhal- 
tenen Hippursäure  sind  jedenfalls  auffallend  gering. 

Wenn  wir  nun  fragen,  in  welchen  Organen  des  Pflan- 
zenfressers —  die  Betheiligung  der  Niere  offen  gelassen  — 
die  Bildung  der  Hippursäure  aus  Benzoesäure  und  GlycocoU 
erfolgt,  so  liegt  es  am  nächsten  an  die  Leber  zu  denken,  in 
welche  Kühne  und  Ha  11  wachs*)  die  Bildung  dieser  Säure 
überhaupt  verlegt  haben.  Andererseits  muss  man  bei  dem 
hohen  Gehalt  der  Muskeln  auch  an  diese  denken.  Hierüber 
sollten  Durchströmungsversuche  näheren  Aufschluss  geben; 
dieselben  hatten  an  Leber  und  Muskeln  bisher  negative  Re- 
sultate, doch  verliefen  sie  nicht  so  vorwurfsfrei,  dass  man 
dieselben  für  beweisend  ansehen  kann. 


*)  Kühne's  Lehrb.  der  physiol.  Chem.,  S.  92. 
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Bemerkung. 
Vorstehende  Arbeit  des  Herrn  W.  Salomon  war  in 
ihrem  experimentellen  Theile  bereits  mit  Ende  des  Sommer- 
semesters 1878  geschlossen;  die  Publication  hat  sich  durch 
äussere  Umstände  und  namentlich  dadurch  verzögert,  dass 
immer  noch  Durchströmungsversuche  und  Versuche  mit  Ure- 
terenunterbindung  angestellt  werden  sollten.  Inzwischen  ist 
eine  Arbeit  von  S t o c k v i s  und  Jaarsveld  «über  den  Einfluss 
von  Nierenaffection  auf  die  Hippursäurebildung»*)  erschienen. 
Dieselbe  beschäftigt  sich  zwar  vorwiegend  mit  pathologischen 
Verhältnissen,  enthält  aber  auch  einige  Versuche  an  Kanin- 
chen. Die  Verfasser  bedienen  sich  einer  anderen,  indirecten 
Methode,  deren  Resultate  offenbar  nicht  ganz  den  Grad  der 
Beweiskraft  haben  können,  wie  die  der  directen.  Sie  machen 
der  letzteren  den  Vorwurf,  dass  das,  was  man  als  Hippur- 
säure  wiege,  mit  Harnstoff  verunreinigt  sein  könne.  Liegt 
dieser  Verdacht  irgend  vor,  so  ist  natürlich  ein  Tropfen 
Wasser  hinreichend,  um  die  Trennung  zu  bewirken.  Von 
einer  Verunreinigung  von  Hippursäure  durch  Harnstoff  als 
Gonsequenz  einer  Methode  kann  nicht  ernstlich  die  Rede 
sein.  Bei  der  Besprechung  des  Ortes  der  Hippursäurebil- 
dung  kommen  die  Verfasser  auf  S.  284  zu  dem  Schlüsse, 
dass  derselbe  in  die  Nieren  verlegt  werden  muss 
und  ihre  Versuche  «die  Schmiedeberg'sche  Ansicht 
vollkommen  bestätigen.»  Streng  beweisend  ist  für 
diesen  Schluss  nur  ein  Versuch  am  Kaninchen  (IX.);  denn 
nur  in  diesem  waren  beide  Nieren  exstirpirt  und  nur  solche 
Versuche  sind  beweisend.  Dieses  Resultat  würde  also  mit 
dem  von  Herrn  Salomon  in  Widerspruch  stehen.  3  Seiten 
weiter  kommen  die  Verfasser  aber  zu  dem  entgegengesetzten 
Resultat,  dass  die  Hippursäure  sich  nicht  allein  in  der  Niere 
bilde.  Dieser  Schluss  stützt  sich  erstaunlicherweise  wiederum 
auf  Versuch  IX.  Hier  wird  nämlich  mitgetheilt,  dass  sich 
im  Magen  und  Dünndarm  dieses  Kaninchens  Hippursäure 
gefunden  habe.  Es  ist  nicht  recht  verständlich,  warum  die 
Verfasser  von  dieser  ihnen  doch  bekannten  Thatsache  nicht 


')  Arch.  f.  experim.  Pathologie,  X.,  S.  268. 
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3  Seiten  vorher  Gebrauch  machten,  sondern  den  Versuch 
zuerst  als  «vollkommene  Bestätigung  der  Schmiedeberg'schen 
Ansichten  anführen.  —  Zur  Stutze  der  2.  Ansicht,  zu  der 
die  Verfasser  auf  S.  287  gelangt  sind,  wird  noch  mi^etheilt, 
dass  sich  im  Magen  und  Darm  normaler  mit  Benzoesäure 
gefütterter  Kaninchen  Hippursäure  nach  der  indirekten  Spal- 
tungsmethode nachweisen  lässt.  Im  Blut  fand  sich  keine 
Hippursäure,  in  Substanz  dargestellt  ist  sie  überhaupt  nicht. 
Ich  glaube  kaum,  dass  man*  aus  diesen  wenigen  Versuchen 
den  weitgehenden  Schluss  ziehen  darf,  «dass  die  Bildung  der 
Hippursäure  an  mehr  wie  einer  Stelle  im  Thierkörper  zu 
Stande  kommen  kann  und  zwar  in  der  Niere,  der  Leber  und 
dem  Darmkanal.» 

Jaarsveld  und  Stockvis  leiten  ferner  aus  dem  Um- 
stand, dass  bei  Einspritzung  von  benzoesaurem  Natron  und 
Glycocoll  in  die  Blutbahn  ein  Theil  der  Benzoesäure  unver- 
ändert wiedererscheint,  einen  Einwand  gegen  die  ausschliess- 
liche Bildung  der  Hippursäure  in  den  Nieren  ab.  Ich  halte 
diesen  Schluss  für  ganz  unrichtig.  Es  ist  selbstverständlich, 
dass  bei  der  Ueberschwemmung  der  Nieren  mit  benzoesaurem 
Salz  ein  Theil  desselben  unverändert  ausgeschieden  wird: 
bei  einer  solchen  Versuchsanordnung  herrschen  Bedingungen, 
die  mit  den  wirklich  im  Thierkörper  vorhandenen  gar  nichts 
zu  thun  haben;  schon  die  Einführung  fertiger  Benzoesäure 
in  den  Magen  muthet  der  Niere  weit  mehr  zu,  als  sie  in 
der  Norm  leistet.  Die  Sache  liegt  ganz  anders.  Nach  den 
Versuchen  von  Bunge  und  Schmiedeberg  ist  gar  nicht 
zu  bezweifeln,  dass  sich  beim  Fleischfresser  oder  noch  enger 
gefasst,  beim  Hund,  die  Hippursäure  ausschliesslich  in 
den  Nieren  bildet.  Damit  ist  aber  nicht  gesagt,  dass  das- 
selbe für  den  Pflanzenfresser,  und  auch  nicht,  dass  es  für 
den  Menschen  gelte.  Ich  habe  schon  zu  wiederholten  Malen 
auf  die  Unterschiede  in  dem  Chemismus*)  der  Fleischfresser 
und  Pflanzenfresser  hingewiesen  und  die  Nothwendigkeit 
betont,*)    verschiedene    Thierklassen   zu   den    Versuchen   zu 

'J  Abgesehen  von  den  in  den  verschiedenen  Verhältnissen  des 
Verdauungstraclus  begründeten  Differenzen. 

•)  Virchow's  Arch.,  Bd.  58,  S.  1—34. 


373 

benützen.  Man  möge  nun  also  nicht  etwa  aus  den  Ver- 
suchen von  Herrn  Salomon  ableiten,  dass  die  Angaben 
von  Schmiedeberg  und  Bunge  sich  nicht  ganz  bestätigt 
hätten,  etc.;  davon  kann  gar  nicht  die  Rede  sein,  da  Herr 
Salomon  eben  nicht  dieselbe Thierspecies  benutzt  hat.  Wohl 
aber  zeigen  die  Versuche,  dass  Pflanzenfresser,  speciell  Kanin- 
chen, sich  anders  verhalten,  dass  bei  ihnen  ein  gewiss  nicht 
unbedeutender  Theil  der  Hippursäure  sich  in  anderen  Körper- 
geweben bildet  und  nicht  in  den  Nieren. 

E.  Salkowski. 


Ueber  Lecithin  in  der  Hefe. 

Von  F.  Hoppe-Seyler. 


In  Pflüger's  Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  Bd. 
19,  S.  342  ist  von  Oscar  Loew  ein  Artikel  betitelt  cUeber 
den  Nachweis  des  Lecithins»  erschienen,  welcher  den  Nach- 
weis zu  führen  sucht,  dass  die  Hefe  kein  Lecithin  enthalte. 
Da  ich  nicht  allein  mehrmals  auf  Grund  eigener  Untersu- 
chungen angegeben  hatte,  dass  dieser  Körper  in  der  Hefe 
enthalten  sei,  sondern  schliesslich  auch  eine  quantita- 
tive Bestimmung  desselben  vorgenommen  hatte,  konnte  es 
Hrn.  Loew  nicht  genügen,  dass  er  kein  Lecithin  fand,  son- 
dern er  musste  auch  meine  Methode  des  Nachweises  und 
der  Bestimmung  als  ungenau  darstellen.  Um  dem  noch 
mehr  Nachdruck  zu  geben,  sucht  er  auch  das  Material,  dessen 
ich  mich  für  die  Untersuchung  bedient  haben  soll,  zu  ver- 
dächtigen; endlich  wird  mir  noch  Mangel  an  Gerechtigkeits- 
liebe schuldgegeben,  und  da  er  mich  nicht  kennt,  muss  dieser 
Mangel  auch  ein  allgemein  bekannter  sein.  Der  Gebrauch 
solcher  Waffen  zeugt  von  wenig  Vertrauen  in  die  Gerechtig- 
keit der  eigenen  Sache. 

Dass  ich  in  den  folgenden  Zeilen  die  Unrichtigkeit  der 
Angaben  des  Hrn.  Loew  nachweise,  geschieht  nicht,  um 
auf  seine  persönlichen  Angriffe  zu  antworten,  sondern  um 
keinen  Zweifel  darüber  aufkommen  zu  lassen,  dass  das  Le- 
cithin wirklich  die  allgemeine  Verbreitung  in  den  Organismen 
besitzt,  wie  ich  es  bereits  mehrmals  ausgesprochen  habe. 

Gleich  im  Anfang  seiner  Mittheilung  macht  Hr.  Loew 
mir  den  Vorwurf,  dass  ich  mein  Verfahren  für  Nachweis 
und  Bestimmung  des  Lecithins  nicht  angegeben  habe;  jetzt 
erfahre  er  erst,  wie  ich  dasselbe  «berechne.»  Meines  Wis- 
sens sind  die    besten  Bestimmungsmethoden  anorganischer^ 
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und  organischer  Stoffe  meist  solche,  bei  welchen  aus  einer 
Verbindung  und  deren  Gewicht  eine  andere  berechnet  wird, 
z.  B.  Chlorwasserstoff  aus  Chlorsilber ;  hieraus  einen  Vorwurf 
herleiten  zu  wollen,  kann  doch  nicht  im  Ernste  gemeint  sein. 
Wenn  aber  Hr.  Loew  mein  Handb.  der  physiol.-chemischen 
Analyse  nicht  nachgelesen  hat,  so  wenig  als  meine  frühere 
Arbeit  über  das  Lecithin  selbst,  und  desshalb  nicht  weiss, 
wie  ich  das  Lecithin  bestimmt  und  nachgewiesen  habe,  so 
zeigt  dies  doch  nur,  wie  wenig  er  sich  in  der  Sache  orien- 
tirt  hat.  Die  von  mir  benutzte  Methode  soll  nun  aber  un- 
brauchbar sein,  weil  —  er  völlig  darüber  im  Klaren  war, 
dass  die  Bierhefe  kein  Lecithin  enthält.  Er  findet,  dass 
saures  Kaliumphosphat  in  Alkohol,  auch  etwas  in  Aether 
löslich  sei.  Hoffentlich  wird  Hr.  Loew  sich  bemühen,  diese 
Löslichkeitsverhältnisse ,  die  den  bisherigen  Bestimmungen 
durchaus  widersprechen,  etwas  genauer  festzustellen.  Ich 
finde  in  reinem  Aether  dieses  saure  Phosphat  absolut  unlös- 
lich, habe  mich  aber  auf  diesen  Gegenstand  und  das  Ver- 
halten dieses  Salzes  gegen  Alkohol  nicht  weiter  eingelassen,  weil 
diese  Fragen  für  die  Aufsuchung  des  Lecithins  vollkommen 
gleichgültig  sind.  Erst  vor  Kurzem  habe  ich  abermals  her- 
vorgehoben, dass  Lecithin  beim  Abdampfen  saurer  Lösungen 
zersetzt  werde,  es  versteht  sich  hiernach  von  selbst,  dass 
man  sie  vor  dem  Abdampfen  mit  Natriumcarbonat  schwach 
alkalisch  macht.  Nach  dem  Abdampfen  bei  massiger  Wärme 
wird  der  Rückstand  entweder  direkt  mit  reinem  Aether  oder 
zunächst  nochmals  mit  Alkohol  ausgezogen  und  nach  aber- 
maliger Verdampfung  das  Lecithin  u.  s.  w.  mit  reinem  Aether 
aufgenommen. 

Das  Argument  des  Hrn.  Loew  gegen  die  von  mir  an- 
gewendete Methode  ist  also  ganz  hinfallig. 

Wenn  man  aber  selbst  jetzt  noch  Bedenken  trüge,  ob 
nicht  Phosphate  in  der  weiter  zu  behandelnden  Lösung  zu- 
gegen wären,  genügt  Kochen  mit  Aetzbarytlösung,  um  die 
Phosphorsaure  auszufallen  und  von  der  in  Lösung  bleiben- 
den Glycerinphosphorsäure,  die  aus  Lecithin  entsteht,  zu 
trennen. 
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Was  die  Wahl  des  Untersuchungsmaterials  anlangt^ 
hat  Hr.  Loew  nicht  beachtet,  dass  ich  zuerst  von  Wein- 
hefe gesprochen  habe.  Die  benutzte  Weinhefe  war  aus  selbst 
gekeltertem  Wein  von  mir  entnommen  und  frei  von  frem- 
den Beimengungen.  Ich  habe  mich  von  ihrer  Reinheit  durch 
das  Mikroscop  und  durch  Gährungsversuche  wohl  überzeugt. 
Später  habe  ich  Bierpresshefe  zu  meinen  Versuchen  benutzt ; 
sie  war  stets  geschlämmt  und  gewaschen  und  sowohl  frei 
von  den  gleichgültigen  Beimengungen,  von  denen  Hr.  Loew 
spricht,  wie  Stärkemehl  als  auch  anderen  bedeutsameren 
Resten  des  Malzes.  Auch  diese  Verdächtigung  des  Herrn 
Loew  ist  grundlos. 

Hr.  Loew  geht  dann  zur  Schilderung  eigener  Unter- 
suchungen der  Presshefe  über.  500  gr.  Presshefe  wird  mit 
200  Gc.  absolutem  Alkohol  und  400  Gc.  Aether  dann  noch- 
mals mit  reinem  Aether  ausgezogen.  Dieser  Auszug,  der 
natürlich  aus  der  Presshefe  viel  Wasser  neben  Alkohol  und 
Aether  enthält,  wird  verdunstet  und  der  fettige  Niederschlag 
von  der  wässerigen  rückständigen  Lösung  getrennt,  in  beiden, 
wie  es  unter  solchen  Verhältnissen  nicht  anders  sein  kann, 
Phosphorsäure  gefunden  —  und  dann  behauptet,  Lecithin 
sei  nicht  vorhanden. 

Durch  diese  beschriebene  Untersuchung  hat  Hr.  Loew 
meines  Erachtens  den  Beweis  geliefert,  dass  ich  Recht  gehabt 
habe,  als  ich  angab,  er  sei  solchen  Untersuchungen  nicht 
gewachsen.  Das  naive  Selbstvertrauen,  mit  dem  er  diese 
Untersuchung  publicirt,  steht  in  vollem  Einklang  mit  der 
von  ihm  der  Münchener  Akademie  mitgetheilten  Entdeckung, 
dass  Nuclein  gar  nicht  existirte. 

Hr.  Loew  theilt  dann  ein  nicht  wohl  verständliches 
Verfahren  mit,  nach  dem  er  aus  der  Hefe  Gholinplatinchlorid 
erhalten  will.  Er  gewinnt  einen  Platinchloridniederschlag, 
der  beim  Abdampfen  der  wässerigen  Lösung  sich  theilweise 
zersetzt.  Hieraus  schliesst  Hr.  Loew,  dass  derselbe  kein 
Gholinplatinchlorid  enthalte.  Hierfür  spricht  ihm  auch  die 
Krystallisation  des  Platindoppelsalzes  in  Nadeln.  Es  ist  so- 
weit man  die  Darstellung  zu  durchschauen  vermag,  gar  nicht 
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einzusehen,  warum  neben  Cholinplatinchlorid  nicht  auch  an- 
dere Körper  in  diesem  Niederschlage  sich  befinden  sollen; 
ferner  ist  gewiss  Allen,  die  sich  eingehend  mit  den  Eigen- 
sehaften  des  Cholin  beschäftigt  haben,  bekannt,  dass  das 
Platindoppelsalz  desselben,  so  lange  es  unrein  ist,  oft  hart- 
näckig in  Büscheln  langer  Nadeln  krystallisirt.  Aus  Galle 
habe  ich  es  gewöhnlich  zunächst  in  dieser  Krystallform  er- 
halten. 

HeiT  Loew  sagt  schliesslich  in  einer  Anmerkung: 
cGobley's  zahlreiche  und  werthvolle  Arbeiten  werden  frei- 
lich von  Hoppe-Seyler  mit  bekannter  Gerechtigkeitsliebe 
kurz  dahin  resumirt,  dass  Gobley  Phosphor  im  Lecithin 
gefunden  habe.  Siehe  Hoppe-Seyler  c Physiologische 
Chemie,»  Artikel  «Lecithin.»  Ich  habe  gegen  diese  öffent- 
liche Anklage  der  Ungerechtigkeit  gegen  einen  verdienten 
Forscher  Folgendes  zu  sagen:  Wenn  nicht  alle,  so  sind  doch 
alle  wichtigeren  Arbeiten  von  Gobley  über  das  Lecithin 
in  meinem  Lehrbuche  an  der  bezeichneten  Stelle  citirt.  Bei 
der  kurzen  Fassung,  welche  ein  Lehrbuch  erfordert,  habe 
ich  kein  grösseres  Verdienst  von  Gobley  anzugeben  gewusst, 
als  dass  er  in  ihm  Phosphor  zuerst  nachgewiesen  hat.  Die 
Beziehungen  des  Lecithins  zur  Glycerinphosphorsäure,  zum 
Cholin  u.  s.  w.  waren  nicht  allein  Gobley  unbekannt,  son- 
dern er  hat  überhaupt  remes  Lecithin  nicht  gekannt.  Das^ 
selbe  wurde  zuerst  von  mir  aus  Eidotter  gewonnen  und  auch 
krystallisirt  dargestellt.  Dass  ich  Letzteres  in  meinem  Buche 
ganz  verschwiegen  habe,  würde  Hr.  Loew,  wenn  er  davon 
gewusst,  gewiss  auch  auf  einen  Mangel  an  Gerechtigkeitsliebe 
beziehen,  wenn  es  nicht  mich  selbst  sondern  einen  Anderen 
beträfe. 

Von  Diaconow  ist  die  Constitution  des  Lecithins  zu« 
erst  ermittelt,  von  Strecker  im  Wesentlichen  bestätigt. 
Vor  den  Arbeiten  Liebreich's  über  das  Protagon  und  von 
Diaconow  über  Lecithin  hat  Strecker  sein  Cholin  in 
keine  Beziehung  zum  Lecithin  gebracht;  er  liess  vielmehr  in 
seinem  Laboratorium  Versuche  ausführen  zur  synthetischen 
Gewinnung  des  Lecithins  aus  fetten  Säuren,  Phosphorsäure 
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und  Glycerin;  er  hielt  also  das  Lecithin  für  stickstoflFfrei. 
Noch  jetzt  wird  in  einigen  Lehrbüchern  das  Gholin  als  Be- 
standtheil  der  Galle  aufgeführt,  obwohl  Strecker  es  durch 
Einwirkung  von  Aetzbaryt  auf  das  Lecithin  der  Galle  er- 
halten hat. 

Man  wird  es  mir  nach  dem  Gesagten  nicht  verargen, 
wenn  ich  auf  etwaige  weitere  Angriffe  von  Hr.  Loew  nicht 
antworte.     Ich   würde   auch    die  Leser   der  Zeitschrift  mit 
dieser  Kritik  und  den  Erläuterungen,  die  sich  bei  der  ersten 
Durchlesung  des  Artikels  von  0.  Loew  ergaben,  verschont 
haben,  wenn  ich  nicht  es  unter  diesen  Umständen,  die  doch  im 
Einen  oder  Anderen  Zweifel  erregen  können,  für  zweckmässig 
erachtet  hätte,  weitere  Beweise  für  das  Vorhandensein  von 
Lecithin   in    der  Hefe   zu  suchen.     Ich    habe   hierfür   theils 
frische,  gereinigte  Presshefe,  theils  AJkoholätherextrakt  der- 
selben, das  von  Hrn.  Dr.  Kos  sei  bei  der  Untersuchung  des 
Nuclein  der  Hefe  gewonnen  war,  benutzt.    Die  Alkohol-  und 
Aetherextrakte  wurden  mit  Na2G08   schwach  alkalisch  ge- 
macht, abgedampft  und  der  Rückstand  mehrmals  mit  Aether 
extrahirt,  der  Aether  abdestillirt,  der  Rückstand  bei  massiger 
Wärme  getrocknet,  wieder  mit  Aether  ausgezogen  und  diese 
Behandlung  noch  zweimal  wiederholt.    Der   dann  erhaltene 
Rückstand  der  Aetherlösung  wurde  6  Stunden  mit  gesättigter 
Aetzbarytlösung  im    Sieden  erhalten,  dann  der  Barytüber- 
schuss  durch  Kohlensäurestrom  entfernt,  die  filtrirte  Lösung 
eingedampft,   nochmals  filtrirt  zur   Abscheidung  von   etwas 
allmählich  abgeschiedenen  Bariumcarbonat,  dann  zum  Syrup 
verdunstet  und  dieser   mit  absolutem    Alkohol   ausgezogen, 
der  jetzt  bleibende  Rückstand  mit  Wasser  extrahirt ;  er  löste 
sich  bis  auf  ein  Paar  Flocken,  die  abfiltrirt  wurden,  in  wenig 
Wasser  vollkommen.     Die  wässerige  Lösung  (I)  musste  gly- 
cerinphosphorsauren  Baryt,   die  alkoholische  (II)  das  Cholin 
enthalten. 

Die  wässerige  Lösung  (I)  gab  mit  verdünnter  Schwefel- 
säure reichlichen  Niederschlag  von  Bariumsulfat.  Nach  Aus- 
fallung des  Barium  wurde  filtrirt  und  in  zwei  Theile  getheilt. 
Die  eine  Portion  der  Flüssigkeit  wurde  mit  reiner  Soda  ver* 
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ascht,  die  geschmolzene  Masse  in  Wasser  gelöst,  mit  Salz- 
saure  angesäuert,  mit  Ammoniumchlorid  und  überschüssigem 
Aetzammoniak,  dann  mit  ammoniakalischer  Magnesiamischung 
versetzt.  Alsbald  trat  die  Bildung  des  Ammoniummagnesium- 
phosphatniederschlages ein.  Der  andere  (grössere)  Theil  der 
von  Barium  befreiten  wässerigen  Lösung  wurde  auf  kleines 
Volumen  abgedampft,  in  ein  mit  Kühler  verbundenes  Eölb- 
chen  gebracht,  saures  Ealiumsulfat  zugefügt  und  allmählich 
starker  und  stärker  erhitzt.  Das  Destillat  zeigte  den  unver- 
kennbaren Geruch  und  die  reizende  Wirkung  des  Acrolein, 
gab  mit  Silberoxyd  geschüttelt,  reducirtes  Silber  und  die  ab- 
filtrirte  Lösung  schwärzte  sich  beim  Abdampfen  durch  wei- 
tere Ausscheidung  reducirten  Silbers.  Das  Glycerin,  aus 
welchem  diese  Acroleinreactionen  allein  hergeleitet  werden 
können,  konnte  nur  als  glycerinphosphorsaures  Salz  der  Lö- 
sung in  Alkohol  entgangen  sein. 

Die  oben  mit  (II)  bezeichnete  alkoholische  Lösung  wurde 
mit  alkoholischer  Platinchloridlösung  gefallt,  der  Niederschlag 
nach  dem  Abfiltriren  in  Wasser  gelöst,  die  wässerige  Lösung 
zur  Krystallisation  verdunstet.  Es  bildeten  sich  grosse  Bü- 
schel orangefarbiger  Nadeln.  Dieselben  gaben  bei  100^  ge- 
trocknet, in  Wasser  gelöst  (die  Lösung  ist  unvollständig)  und 
FäUung  mit  SH2  nur  26,8%  Pt.  Die  abfiHrirte  salzsaure 
Lösung  eingedampft  zur  Trockenheit,  der  Rückstand  mit 
absolutem  Alkohol  gelöst  wieder  mit  PlCk  gefallt,  abermals 
krystallisirt  und  das  Platin  in  der  getrockneten  Substanz 
bestimmt,  ergab  28,9%  Pt.  Bei  nochmaliger  Wiederholung 
wurden  31%  Pt.  erhalten.  Das  Doppelsalz  war  durch  diese 
Wiederholung  der  bezeichneten  Proceduren  reiner  geworden, 
aber  noch  nicht  frei  von  fremden  Beimengungen.  Es  wurde 
nun  die  durch  SH2  von  Platin  befreite  wässerige  Lösung 
durch  Abdampfen  von  Ueberschuss  an  Salzsäure  befreit, 
dann  durch  Silberoxyd  in  der  Lösung  des  Rückstandes  in 
wenig  Wasser  das  Chlor  völlig  abgetrennt  und  die  abfiltrirte 
stark  alkalisch  reagirende  Flüssigkeit  auf  ein  sehr  kleines 
Volumen  eingeengt.  Wie  dies  mit  dem  Cholin  stets  geschieht, 
hatte  sich  ein  wenig  Silber  gelöst  und  wurde  beim  Erwärmen 
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reducirt.  Die  concentrirte  Lösung  wurde  aus  kleinem  Kölb- 
chen  destillirl  bis  zur  Trockne.  Das  Destillat  besass  inten- 
siven Geruch  nach  Trimethylamin  und  behielt  auch  nach  dem 
Abdampfen  auf  dem  Wasserbade  stark  alkalische  Reaction. 
Der  syrupöse  Ruckstand  in  alkoholischer  Lösung,  mit  alko- 
holischem Platinchlorid  gefallt,  gab  einen  leicht  und  voll- 
kommen in  Wasser  löslichen  hellgelben  Niederschlag.  Aus 
der  concentrirten  wässerigen  Lösung  schieden  sich  beim 
Stehen  über  concentrirter  Schwefelsäure  die  schönen  orange- 
farbigen, sechsseitigen  Tafeln   des  Cholinplatinchlorides  aus. 

Da  bei  dieser  Destillation  viel  Cholin  verloren  geht, 
würde  es  zweckmässiger  sein,  dasselbe  nach  dem  von  Schmie- 
deberg  und  Harnack*)  befolgten  Verfahren  massiger  Oxy- 
dation mii  Salpetersäure  zu  reinigen. 

Diese  Reactionen  sind  mit  den  Aetherauszügen  aus 
frischer  reiner  Presshefe  und  aus  weniger  gereinigter  Press- 
hefe in  ganz  gleicher  Weise  eingetreten.  Ja  selbst  beim 
vorsichtigen  Eindampfen  des  nicht  neutralisirten  Alkoholaus- 
zuges von  Presshefe  habe  ich  Glycerinphosphorsäure  und 
Cholin  nachzuweisen  vermocht.  100—200  gr.  Hefe  sind  für 
den  Nachweis  der  Glycerinphosphorsäure  und  ihre  Bestim- 
mung völlig  ausreichend.  Für  die  Untersuchung  des  Cholin 
in  oben  beschriebener  Weise  sind  dagegen  grössere  Quanti- 
täten erforderlich. 

Die  Anwesenheit  des  Lecithin  in  der  Bierhefe  ist  so- 
nach mit  mindestens  derselben  Sicherheit  nachgewiesen  als 
in  irgend  welchen  anderen  Substanzen  ausser  dem  Eidotter, 
aus  dem  man  es  nach  dem  früher  von  mir  beschriebenen 
Verfahren  rein  gewinnen  kann. 

*)  Arch.  f.  exper.  Path.  Bd.  V.,  S.  101  u.  ehem.  Cenlralhh  1876, 
S.  554. 


Zur  Kenntniss  der  Extractivstoffe  der  Muskeln. 

Von  Dr.  B.  Demant  aus  St.  Petersburg. 


(Aus  dem  ph78iolog.-ohemischen  Institut  zu  Btramburg.)  . 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  20.  August.) 


Die  Rolle  der  sogenannten  Extractivstoffe  in  den  Mus- 
keln ist  noch  bis  jetzt  nicht  aufgeklärt.  Der  grösste  Theil 
der  Physiologen  betrachtet  sie  als  Zersetzungsproducte  der 
Eiweissstoffe  aus  dem  Grunde,  weil  sie  N-haltig  sind  und 
mehrere  von  ihnen  neben  Harnstoff  und  Harnsäure  im  Harn 
auftreten.  Die  wenigen  in  der  Literatur  vorliegenden  Unter- 
suchungen über  die  Schwankungen  der  Extractivstoffmengen 
bei  den  verschiedenen  Zuständen  der  Muskeln  sind  so  wider- 
sprechend, die  Methoden  der  Bestimmung  oft  so  unzuver- 
lässig, dass  man  kaum  über  die  Bedeutung  dieser  Stoffe 
irgend  welche  Aufklärung  gewinnen  kann.  Ausserdem  wur- 
den stets  einzelne  Extractivstoffe  bestimmt,  fast  ausschliess- 
lich das  Kreatin  und  Kreatinin,  ohne  Rücksicht  auf  die 
übrigen,  im  Muskel  vorkommenden  Extractivstoffe.  Es  ist 
angegeben  worden,  dass  der  Muskel  in  verschiedenen  Zustän- 
den mehr  Kreatin,  in  anderen  mehr  Kreatinin  enthielte;  diese 
Angaben  beruhen  aber  auf  Täuschungen,  denn  bekanntlich 
enthält  der  normale  Muskel  allein  oder  fast  allein  Kreatin, 
das  Kreatinin  bildet  sich  erst  aus  demselben  bei  dem  Ab- 
dampfen des  Muskelextractes,  wie  es  von  Neubauer*)  nach- 
gewiesen ist. 

Neubauer  hat  namentlich  durch  directe  Versuche  den 
Beweis  geliefert,  dass  wenn  man  eine  verdünnte  Lösung  von 
Kreatin  eindampft,  es  in  Kreatinin  übergeht. 

Von  der  Richtigkeit  dieser  Angabe  von  Neubauer 
hatte   ich   mehrere  Male  Gelegenheit,  mich   zu   überzeugen, 


0  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.,  Bd.  GXXXVIl.,  S.  288. 

Zeits^^lUrift  f.  physioL  Chemie,  III.  26 
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denn  auch  in  meinen  Versuchen  hing  die  Menge  des  gewon- 
nenen Kreatins  wesentlich  davon  ab,  wie  lange  und  bei  wel- 
cher Temperatur  das  Muskelextract  eingedampft  wurde;  je 
länger  das  Eindampfen  dauerte  und  je  stärker  die  Flamme 
war,  desto  weniger  Kreatin  und  desto  mehr  Kreatinin  wurden 
erhalten,  aber  wenn  man  das  Letztere  auf  Kreatin  berechnet, 
so  bekommt  man  schliesslich  doch  dieselben  Zahlen,  wenn 
die  zu  untersuchenden  Muskeln  unter  denselben  Verhältnissen 
genommen  sind. 

Neubauer  bestimmte  fast  sämmtliche  Extractivstoffe 
in  den  Muskeln  und  hat  bekanntlich  eine  durchaus  brauch- 
bare Methode  für  die  quantitative  Bestimmung  einzelner  von 
ihnen  angegeben,  aber  leider  sind  seine  Versuche  am  Fleisch, 
wie  man  es  vom  Metzger  bezieht,  angestellt,  und  darum 
sind  auch  seine  Resultate  nicht  im  Stande,  genügende  Auf- 
klärung über  die  physiologische  Bedeutung  dieser  StolBfe  zu 
geben. 

Um  zunächst  nach  einigen  Richtungen  hin  diese  Lücke 
in  der  Muskelchemie  auszufüllen,  unternahm  ich  auf  Ver- 
anlassung des  Herrn  Prof.  Hoppe-Seyler  die  folgenden 
Versuche,  und  zwar  wählte  ich  für  meine  Bestimmungen  die 
Muskeln  normal  ernährter  und  hungernder  Thiere. 

Aus  zahlreichen  Versuchen  ist  bekannt,  dass  das  Gewicht 
der  Muskeln  während  der  Inanition  sehr  rasch  abnimmt.  Es 
geht  aus  diesem  Verhalten  hervor,  dass  die  Muskeln  auch 
bei  ziemlich  vollständiger  Ruhe  einen  sehr  bedeutenden  Stoff- 
wechsel besitzen,  aber  es  liegen  meines  Wissens  bis  jetzt  in 
der  Literatur  keine  Ergebnisse  von  Untersuchungen  vor, 
welche  über  die  chemischen  Veränderungen,  die  hierbei  in 
den  Muskeln  eintreten,  einen  Aufschluss  geben. 

Als  Versuchsobjecte  benutzte  ich  die  Pectoralmuskeln 
von  Tauben,  da  schon  in  den  Versuchen  von  Chossat^) 
sich  herausgestellt  hat,  dass  diese  Muskeln  bei  der  Inanition 
am  stärksten  abnehmen. 

Chossat  hat  in  einer  grossen  Anzahl  von  Bestim- 
mungen nachgewiesen,  dass  die  Pectoralmuskeln  von  Tauben 

*J  Recherches  exp^rimentales  sur  l'inanition,  Paris,  1843. 
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bei  der  Inanition  die  Hälfte  und  sogar  noch  mehr  ihres  ur- 
sprünglichen Gewichts  verlieren. 

Ich  beschaffte  mir  für  meine  Versuche  möglichst  gleiche, 
gut  genährte  Tauben,  wobei  ich  mich  bemühte,  solche  Tauben 
anzuschaffen,  die  früher  unter  gleichen  Verhältnissen  lebten, 
was  mir  auch  roeistentheils  gelang,  (nur  in  den  Versuchen 
C  und  C  mussten  die  Thiere  aus  verschiedenen  Orten  be- 
zogen werden,  wesshalb  ich  auch  über  ihren  Ernährungs- 
zustand nicht  sicher  war.)  Die  Tauben  wurden  in  einen 
grossen,  geräumigen  Käfig  gebracht  und  nun  10 — 14  Tage 
hindurch  reichlich  gefüttert,  (in  den  Versuchen  G  und  G' 
wurden  sie  aus  Mangel  an  Zeit  —  nur  3  Tage  gefüttert), 
dann  gewogen.  Nach  der  Wägung  wurde  allen  Tauben  das 
Futter  entzogen  und  nach  24  Stunden  Alle  wieder  gewogen. 

Dieses  Verfahren  wurde  bei  allen  Versuchen  einge- 
schlagen, denn  bei  der  ersten  Wägung  hatten  alle  Thiere 
den  Kropf  stark  gefüllt  und  darum  konnte  auch  nicht  auf 
Grund  der  ersten  Wägung  ihr  wirkliches  Körpergewicht  fest- 
gestellt werden.  Dann  wurden  die  Tauben  in  zwei  Abthei- 
lungen getheilt:  Zu  sechs  für  jeden  Versuch  (nur  im  Ver- 
such A',  wo  eine  Taube  am  5.  Hungertage  starb,  und  im 
Versuch  G,  wo  eine,  der  Inanition  noch  nicht  ausgesetzte 
Taube,  im  Käfig  todt  gefunden  war.  —  wurden  in  Arbeit 
nur  zu  fünf  Tauben  für  jeden  dieser  Versuche  genommen), 
wobei  ich  sie  so  sortirte,  dass  das  Gesammtgewicht  der  einen 
Abtheilung  von  6  Tauben  möglichst  dem  der  Anderen  gleich 
war;  dann  wurden  die  einen  6  —  sofort  getödtet;  die  übri- 
gen sechs  der  Inanition  ausgesetzt,  wobei  das  Wasser  ihnen 
nicht  entzogen  war. 

Beim  grössten  Theil  der  Tauben  traten  am  6. — 7.  Hun- 
gertage profuse  Diarrhöen  auf;  die  Reaction  des  Magensaftes 
war  bei  allen  Thieren,  die  acht  Tage  gehungert  hatten,  fast 
stets  neutral;  dagegen  im  Versuch  G',  wo  die  Tauben  nur 
vier  Tage  hungerten,  noch  ziemlich  stark  sauer. 

Im  Versuch  G  und  G',  wurde  das  Gewicht  der  Herzen 
der  Versuchsthiere  bestimmt.  Dabei  erhielt  ich  für  ein  nor- 
males Herz  das  Gewicht  von  2,814  gr.  (Mittelwerth  von  fünj 


384 

Herzen)  und  für  das  Herz  der  hungernden  Thiere  2,411  gr. 
(Mittelwerth  von  sechs  Herzen).  Daraus  ist  ersichtlich,  dass 
das  Herz  bei  Weitem  nicht  so  durch  die  Inanition  leidet, 
wie  die  Skelettmuskeln.  Dies  Resultat  widerspricht  Chos- 
sat^s*)  Angaben,  denen  zufolge  auch  das  Herz  bei  der  In- 
anition sehr  rasch  an  Gewicht  abnimmt.  Ich  möchte  dess- 
halb  doch  nicht  auf  Grund  dieser  einzelnen  Bestimmung 
seine  Resultate,  die  mit  solcher  Sorgfalt  ausgeführt  sind,  an- 
greifen; besonders,  da  bei  seinen  Versuchen  die  Inanition 
längere  Zeit  dauerte. 

Ich  bestimmte  in  den  Pectoralmuskeln  der  normalen 
und  der  verhungerten  Tauben  das  Kreatin  +  Kreatinin,  Xan- 
thin  +  Hypoxanthin  und  Milchsäure.  Xanthin  +  Hypoxan- 
thin  wurden  zusammen,  als  Hypoxanthin  berechnet,  weil  die 
Menge  des  Xanthins  in  den  Muskeln  bekanntlich  äusserst 
gering  ist. 

Ausserdem  habe  ich  stets  bei  den  normalen  und  ver- 
hungerten Tauben  den  Wassergehalt  der  Pectoralmuskeln 
bestimmt,  desshalb  konnten  auch  die  erhaltenen  Mengen  der 
Extractivstoffe  auf  trockene  Substanz  berechnet  werden  (Tab. 
III.),  um  bei  der  procentischen  Berechnung  der  Extractiv- 
stoffe den  Einfluss  der  Schwankungen  im  Wassergehalt  aus- 
zuschliessen. 

Methode  der  Untersuchung. 
Nach  der  Tödtung  der  Tauben  wurden  die  Pectoral- 
muskeln abgenommen,  so  lange  gehackt  und  mit  der  Scheere 
zerschnitten,  bis  die  Muskulatur  eine  breiartige  Consistenz 
bekam,  dann  wurde  eine  kleine  Portion  für  die  Bestimmung 
des  Wassergehalts^)  genommen;  der  übrige  Theil  gewogen 
und  nun  mit  der  fünffachen  Menge  destillirten  Wassers  ex- 

')  Loc.  eil. 

■)  Der  Wassergehalt  wurde  ans  folgenden  Zahlen  berechnet: 
Vers.  A  :  1,721  gr.  feuchte  Subst.  bei  100 •  getr.  gaben  festen  Rückst.  0,445 

»     A':  1,438              »  »  »                 0,352 

>  B  :  0,713  »  »  »  0,190 
y>  B':  1,329  »  »  »  0,328 
»      G  :  1,266              »  »  »                 0,328 

>  C:  1,466              ^  »  »                  0,380 
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trahirt,  mit  dem  Glasstab  sorgfältig  umgerührt  und  4  Stunden 
stehen  gelassen.  Dann  wurde  die  Flüssigkeit  durch  Lein- 
wand fillrirt,  der  Rückstand  mit  SVafacher  Menge  Wasser 
abermals  extrahirt,  wieder  4  Stunden  stehen  gelassen,  filtrirt 
und  zum  dritten  Male  dieselbe  Procedur  wiederholt,  so  dass  in 
toto  die  Muskulatur  mit  der  zehnfachen  Menge  Wasser  ex- 
trahirt wurde.  Bei  der  letzten  Fitration  wurde  der  Rück- 
stand in  kleinen  Portionen  möglichst  ausgepresst.  Die 
gesannnten  Extracte  wurden  auf  freiem  Feuer  bis  zur  voll- 
ständigen Coagulation  der  Eiweissstoffe  erhitzt,  filtrirt  und 
der  Niederschlag  so  lange  mit  Wasser  ausgewaschen,  bis  im 
Waschwasser  nicht  mehr  Chlor  nachzuweisen  war.  Aus  dem 
so  erhaltenen  Filtrat  wurden  die  Schwefel-  und  Phosphor- 
säure mit  Barytwasser  entfernt,  der  überschüssige  Baryt 
durch  CO2  ausgefallt,  filtrirt.  Das  Filtrat  wurde  auf  dem 
Wasserbade  stark  eingedampft,  das  dabei  ausgeschiedene 
CBaOa  abfiltrirt  und  nun  bis  zur  dünnsyrupösen  Consistenz 
eingedampft.  Dann  wurde  die  Flüssigkeit  zur  Krystallisation 
des  Kreatins  auf  eine  Woche  an  einen  kühlen  Ort  gebracht, 
die  ausgeschiedenen  Kreatinki-ystalle  auf  ein  gewogenes  Filter 
gebracht,  zuerst  mit  kleinen  Portionen  Wasser  und  schliess- 
lich mit  Alkohol  ausgewaschen,  bei  100®  getrocknet  und  ge- 
wogen. Die  Mutterlauge  des  Kreatins  wurde  mit  absolutem 
Alkohol  gefallt,  mehrere  Male  umgerührt  und  über  Nacht 
stehen  gelassen.  Dann  wurde  die  alkoholische  Lösung  ab- 
filtrirt und  darin  das  Kreatinin  bestimmt,  welches  nach  Ein- 
dampfen der  Lösung  mit  alkoholischer  Chlorzinklösung  aus- 
gefallt wurde.  Das  nach  24  Stunden  ausgeschiedene  Chlor- 
zinkkreatinin  wurde  auf  ein  gewogenes  Filter  gesammelt, 
mit  starkem  Alkohol  ausgewaschen,  bei  100®  getrocknet  und 
gewogen.  Das  Filtrat  wurde  nach  vollständiger  Entfernung 
des  Alkohols  mit  Salzsäure  stark  angesäuert  und  nun  die 
Milchsäure  mit  grossen  Portionen  Aether  unter  energischem 
Schütteln  extrahirt.  Der  Aether  vorsichtig  abgegossen,  ab- 
destillirt,  der  dabei  erhaltene  Rückstand  mit  Wasser  versetzt, 
und  dann  mit  Zinkcarbonat  gekocht,  filtrirt,  das  Filtrat  bis 
zur  Trockne  eingedampft  und  das  erhaltene  milchsaure  Zink 
bei  100®  getrocknet  und  gewogen. 
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Der  bei  der  Behandlung  mit  Alkohol  entstandene  Nieder- 
schlag wurde  in  Wasser  aufgelöst,  dann  Ammoniak  und 
kohlensaures  Ammonium  so  lange  zugefügt,  bis  kein  Nieder- 
schlag mehr  entstand,  filtrirt  und  im  Filtrat  das  Xanthin 
und  Hypoxanthin  mit  NAgOs  gefällt;  der  Niederschlag  auf 
ein  gewogenes  Filter  gebracht,  mit  ammoniakhaltigem  Wasser 
ausgewaschen,  bei  100®  getrocknet  und  gewogen. 

Die  auf  diese  Weise  erhaltenen  Resultate  sind  in  fol- 
gender Tabelle  zusammengestellt: 

Tabelle  I. 


• 

o 

TS    9} 

1 

Gemcht 

Ghlorzink- 

Hypoxan- 

Milch- 

> 

Zahl 
Taub 

ß  SP 

der 
Muskeln. 

Kreatin. 

Krealinin. 

thin- 
Silberoxyd 

saures 
Zink. 

A 

6 

— 

316  gr. 

0,173  gr. 

0,032  gr. 

0 

1,753  gr. 

A' 

5 

8 

192    » 

0,200    » 

0,099    » 

0,037 

0,855    > 

B 

6 

350    > 

0,143    » 

0,128    » 

0 

1,903    > 

B' 

6 

8 

228    » 

0.416    » 

0,025    » 

0,090 

1,146    ^ 

C 

5 

— 

1294    » 

0,072    » 

0,293    » 

0 

1,183    » 

C 

6 

4 

280    » 

0,238    » 

0,162    » 

Spuren. 

0,867    » 

Versuche  A,   B,   C   sind  mit  normalen      Tauben  ausgeführt. 
>  A',  B',  C         »        hungernden  > 

In  folgender  Tab.  IL  ist  auf  Grund  der  oben  ange- 
führten Zahlen  der  Procentgehalt  dieser  Stoffe  auf  feuchte 
Substanz  berechnet,  zusammengestellt,  wobei  das  Ghlorzink- 
kreatinin  als  Kreatin ;  Hypoxanthinsilberoxyd  als  Hypoxanthin 
und  milchsaures  Zink  als  Milchsäure  berechnet  ist.  Dabei 
ist  auch  überall  der  Wassergehalt    der  Muskeln   angegeben: 

Tabelle  II. 


• 

2 

> 

Hunger- 
tage. 

Kreatin. 

Hypoxan- 
thin. 

Milch- 
säure. 

Wasser- 
gehalt. 

A 

0,062  »/o 

0 

0,4Wlo 

74,142«/o 

A' 

8 

0,141  » 

0,007> 

0,329  » 

75,521  » 

B 

— 

0,067  » 

0 

0,402  » 

73,352  » 

B' 

8 

0,190  » 

0,015  » 

0,371  » 

75,319» 

C 

— 

0,096  » 

0 

0,297  » 

74,091  » 

C 

4 

0,126  » 

Spuren. 

0,229» 

74,079  » 
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In   der  nächsten  Tab.    III.   ist  der  Procentgehalt  auf 
trockene  Substanz  berechnet: 

Tabelle  UI. 


4> 

.£3 

d 

CO 

u 

> 


&e  So 


Kreatin. 


Hypoxan- 
thin. 


Milch- 
säure. 


A 

A' 

B 

B' 

C 

C 


— 

0,239% 

0 

8 

0,576  » 

0,028«/o 

0,251  » 

0 

8 

0,769  » 

0,060» 

— 

0,370  » 

0 

4 

0,486  » 

Spuren. 

l,585<»/o 
1,344» 
1,508  » 
1,503  » 
1,146  » 
0,883  » 


Wenn  wir  die  Zahlen  dieser  Tabellen  zusammenfassen, 
so  kommen  wir  zu  folgenden  Resultaten: 

1)  Der  Gehalt  der  Muskeln  an  Kreatin  (dabei  auch  das 
Kreatinin  zugerechnet)  steigt  sehr  bedeutend  bei  hungernden 
Tauben;  ja  im  vorgerückten  Hungerzustand  fast  auf  das 
dreifache  im  Vergleich  mit  demjenigen  der  normalen  Thiere. 
Der  Grund  hiervon  liegt  meiner  Ansicht  nach  in  der  Verlang- 
samung des  Lymphstroms  bei  der  Inanition.  Wie  bekannt, 
sinkt  im  Hungerzustande  der  Lymphstrom  ad  minimum,  zu- 
folge dessen  das  Kreatin  nicht  zur  Ausscheidung  gelangt  und 
desshalb  häuft  es  sich  in  den  Muskeln  an.  Ausserdem  ist 
nicht  unwahrscheinlich,  dass  bei  der  Inanition  auch  mehr 
Kreatin  gebildet  wird,  als  im  normalen  Zustand,  denn  beim 
vorgeschrittenen  Hungern  wird  das  Leben  der  Thiere  ledig- 
lich auf  Kosten  ihrer  eigenen  Eiweissstoffe  erhalten. 

2)  Das  zweite  auffallende  Resultat  ist,  dass  bei  nor- 
malen Tauben  regelmässig  das  Xanthin  +  Hypoxanthin  voll- 
ständig fehlt;  dagegen  bei  langdauernder  Inanition  (Vers. 
A',  B')  verhältnismässig  reichlich  auftritt ;  im  Versuch  C,  wo 
die  Thiere  nur  4  Tage  hungerten,  waren  nur  Spuren  von 
Xanthin,  die  sich  zu  einer  quantitativen  Bestimmung  nicht 
eigneten. 

Die  einzige  Vermuthung,  die  ich  zur  Aufklärung  dieser 
merkwürdigen  Thatsache  anführen  möchte,  ist  die,  welche 
schon  Salomon^)   für   das  Vorkommen   des  Hypoxanthins 

')  Verhandl.  d.  physiol.  Gesellsch.  zu  Berlin,  19.  Okt.   1877. 
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im  Leichenblute  ht^rvorgehoben  hat.  Es  ist  sehr  möglich, 
dass  auch  bei  normalen  Tauben  Xanthin  in  den  Muskeln 
gebildet  wird,  aber  zufolge  des  lebhaften  Stoffwechsels,  der 
im  Organismus  der  Vögel  vor  sich  geht,  sofort  weiter  ver- 
ändert wird;  beim  vorgerückten  Hungerzustand  dagegen  ist 
eine  Gelegenheit  zur  Anhäufung  dieser  Stoflfe  gegeben,  da 
der  Stoflfwechsel  sehr  verlangsamt  ist.  Die  in  den  Tabellen 
angeführten  Resultate  sprechen  sehr  zu  Gunsten  dieser  Mei- 
nung; bei  normalen  Tauben  Hess  sich  nie  Xanthin  nach- 
weisen, bei  kurzdauernder  Inanition  (Vers.  C)  nur  Spuren, 
dagegen  bei  längerem  Hungerzustande  fanden  sich  ziemlich 
reichliche  Quantitäten. 

3)  Die  Milchsäure,  wie  aus  den  Tabellen  ersichtlich 
ist,  nimmt  bei  der  Inanition  ab.  Die  Ursache  dieser  Er- 
scheinung ist  klar :  Im  Hungerzustande  verschwindet  Glykogen 
und  Zucker  aus  den  Muskeln  und  da  die  Milchsäure  bei  der 
Zersetzung  dieser  Stoffe  entsteht,  so  ist  ihre  Menge  bei  hun- 
gernden Tauben  vermindert.  Desto  merkwürdiger  ist  es, 
dass  die  hungernden  Tauben  verhältnissmässig  noch  reich- 
lich Milchsäure  enthielten  (wie  aus  den  Tabellen  ersichtlich 
ist);  ja,  die  Differenz  bei  den  normalen  und  verhungerten 
Thieren  gar  nicht  so  auffallend  ist,  wie  man  es  voraussetzen 
könnte.  Daraus  scheint  mir,  kann  man  mit  grosser  Bestimmt- 
heit den  Schluss  ziehen,  dass  bei  der  Bildung  der  Milchsäure 
in  den  Muskeln  die  Eiweissstoffe  wenigstens  im  Zustand  der 
Inanition  betheiligt  werden.  Denn  wie  wäre  sonst  dieses 
Auftreten  der  Milchsäure  in  so  bedeutender  Quantität  zu 
einer  Zeit  (8  Hungertage),  wo  schon  jede  Spur  der  Kohle- 
hydrate verbraucht  ist,  zu  erklären? 

Was  den  Wassergehalt  der  Muskeln  bei  der  Inanition 
anbetrifft,  so  ist  im  vorgeschrittenen  Hungerzustand  (Tab. 
II,  Vers.  A',  B')  eine  Zunahme  von  Wasser  fast  auf  IV»  bis 
2%  zu  constatiren;  dagegen  scheint  kurz  dauernde  Inanition 

* 

keinen  Einfluss  auf  den  Wassergehalt  der  Muskeln  zu  haben 
(Tab.  II.  Vers.  C). 

Um  einen  Beitrag  zur  Frage  nach  dem  Harnstoflfgehalt 
der  Muskeln  zu  liefern,  versetzte  ich  einige  Male  die  alko- 
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holische  Lösung,  nach  der  Entfernung  des  Kreatinins  und 
der  Milchsäure,  mit  unterbromigsaurer  Natronlauge  im  Hüfner- 
schen  Apparat,  wobei  sich  stets  bei  den  normalen,  sowie 
auch  bei  den  hungernden  Tauben  noch  wesentliche  Mengen 
von  N  nachweisen  Hessen. 

Um  aber  diese  Versuche  in  grösserem  Maassstabe  aus- 
führen zu  können,  verarbeitete  ich  Liebig'sches  Fleischextract 
in  folgender  Weise:  Nachdem  ich  aus  dem  Extracte  nach 
der  üblichen  Methode  das  Kreatin  entfernte,  die  Mutterlauge 
mit  starkem  Alkohol  gefallt  und  aus  der  alkoholischen  Lö- 
sung das  Chlorzinkkreatinin  und  die  Milchsäure  entfernt 
waren,  die  Flüssigkeit  vom  überschüssigen  Zink  durch  Blei- 
oxyd befreit,  das  Blei  durch  SHz  gefallt  war,  erhielt  ich 
beim  Eindampfen  dieser  alkoholischen  Lösung  eine  Flüssig- 
keit von  syrupöser  Consistenz,  die  bei  der  Behandlung  mit 
unterbromigsaurem  Natron  im  Hüfner'schen  Apparat,  reich- 
lich N  entwickelte.  Um  mich  zu  überzeugen,  ob  dieser  N- 
haltige  Körper  Harnstoff  ist,  wie  es  P  i  c  a  r  d ')  und  S  i  n  e  t  y  ^) 
angeben,  verfuhr  ich  auf  folgende  Weise:  Ich  fällte  die  ein- 
gedampfte alkoholische  Lösung  mit  basischem  Bleiacetat, 
wodurch  bekanntlich  der  Harnstoff  nicht  gefallt  wird;  es 
entstand  ein  reichlicher  Niederschlag,  der  abfiltrirt  wurde. 
Im  Filtrat  und  im  Niederschlage  wurde  das  Blei  mit  Schwefel- 
wasserstoff entfernt.  Das  Filtrat  entwickelte  im  Hüfrer'schen 
Apparat  reichlich  Stickstoff,  dagegen  gab  der  Niederschlag 
nur  sehr  geringe  Quantitäten.  Also  ist  es  wahrscheinlich, 
dass  das  Fleischextract,  resp.  die  Muskeln,  Körper  enthalten, 
die  dem  Harnstoff  ähnlich  constituirt,  vielleicht  substituirte 
Harnstoffe  sind.  Jedenfalls  ist  es  nicht  gerechtfertigt,  wie 
es  Sinety  thut,  den  ganzen  bei  der  beschriebenen  Behand- 
lung mit  unterbromigsaurem  Natron  erhaltenen  Stickstoff  als 
Harnstoff  zu  berechnen,  da  auch  die  durch  basisches  Blei- 
acetat gefällten  Stoffe,  die  nicht  wohl  Harnstoff  enthalten 
können,  Stickstoff  in  geringer  Quantität  entwickeln. 


*)  Comptes  rendus  87,  p.  533,  1878. 
')  Gaz.  m4dic.  de  Paris  1878,  p.  365. 
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Zum  Schluss  halte  ich  es  für  meine  angenehme  Pflicht, 
Herrn  Professor  Hoppe-Seyler  und  Herrn  Dr.  Herter 
für  ihre  äusserst  freundliche  Unterstützung  bei  allen  meinen 
Arbeiten  im  hiesigen  Laboratorium  meinen  herzlichsten  Dank 
auszusprechen. 


lieber  Phosphorvergiftung. 

Von  Dr.  Sotnitschewsky  aus  Kiew. 

(AuB  dem  phytiologlBob-chemischen  Institute  In  Btrassburg  i.  E.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  22.  August.) 


Bei  der  Phosphorvergiftung  wird,  wie  bekannt,  eine 
hochgradige  Störung  des  Stoffwechsels  beobachtet;  dieselbe 
spricht  sich  in  der  Verfettung  der  Organe  aus,  sowie  in  dem 
Auftreten  solcher  Spaltungsproducte  der  Eiweisskörper ,  die 
im  normalen  Zustande  nicht  vorkommen,  z.  B.  des  Leucins 
und  Tyrosins,  welche  in  der  Leber,  im  Blut,  in  den  Muskeln 
und  zuweilen  im  Harn  gefunden  wurden.  Alle  diese  Er- 
scheinungen gaben  einigen  Autoren  den  Anlass  die  Phosphör- 
vergiftung  mit  der  acuten  gelben  Leberatrophie  zu  identificiren 
(Bauer ^),  Ossikovszky^);  der  Unterschied  zwischen  beiden 
Prozessen  soll  nach  ihnen  nur  quantitativ  sein,  d.  h.  in  der 
Intensität  liegen. 

Auf  Grund  neuerer  klinischer  Beobachtungen  (Schnitzen 
und  Riess^)  und  experimenteller  Untersuchungen  sind  anstelle 
von  Leucin  und  Tyrosin  andere  stickstoffhaltige  Materien  im 
Urin  gefunden,  nämlich  peptonähnliche,  in  Alkohol  unlösliche 
Substanzen,  auch  Fleischmilchsäure ;  dabei  war  der  Harnstoflf- 
gehalt  sehr  gesunken  fast  bis  zum  Verschwinden.  Lebert 
und  Wiss*),  Bauer*)  und  A.  fanden  hingegen  bei  ihren 
Experimenten  die  Menge  des  Harnstoffs  nicht  vermindert, 
sogar  ziemlich  gesteigert.  Keiner  aber  von  den  obenerwähnten 
Autoren  fand  im  Urin  das  Leucin  und  Tyrosin,  obwohl  diese 
Stoffe  in  verschiedenen  Organen  nach  dem  Tode  erkannt 
wurden. 


')  Zeitschr.  f.  Biologie,  Bd.  VII.,  63. 
')  Wiener  med.  Presse  1870,  Nr.  50  51. 
•)  Ann.  d.  Gharit^krankenh.,  Bd.  XV.,  1. 
*)  Arch.  g6n.  d.  med.  1868. 
*)  Loc,  cit. 
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Der  Umstand,  dass  Leucin  und  Tyrosin  während  des 
normalen  Lebens  im  Harn  nicht  auftreten  und  dass  diese 
Stoffe,  wie  bekannt,  sehr  leicht  bei  der  Fäulniss  von  eiweiss- 
haltigen  Substanzen  gebildet  werden,  legt  die  Frage  nahe, 
ob  dieselben  nicht  etwa  in  den  erwähnten  Fällen  nur  als 
Fäulnissproducte  zu  betrachten  sind.  Eine  solche  Vermuthung 
scheint  um  so  mehr  begründet,  als  diese  Stoffe  bei  derjenigen 
Krankheit,  wo  dieselben  in  dem  noch  lebenden  Organismus 
gebildet  werden,  wie  bei  der  acuten  gelben  Leberatrophie, 
in  allen  Fällen  auch  im  Urin  nachgewiesen  werden  konnten. 

Um  die  Frage  zu  lösen,  ob  das  Leucin  und  Ty- 
rosin wirklich  auch  bei  der  Phosphorvergiftung  noch 
während  des  Lebens  gebildet  wird,  oder  ob  sie  nur 
postmortale  Fäulnissproducte  sind,  habe  ich  an  zwei  mit 
Phosphor  vergifteten  Hunden  die  Leber  untersucht  als  das- 
jenige Organ,  in  welchem  diese  Stoffe  hauptsächlich  in  einigen 
frühereil  Untersuchungen  beobachtet  worden  sind;  es  wurde 
dabei  das  Eintreten  fauliger  Zersetzungen  mit  voller  Sicherheit 
vermieden. 

Ich  gab  den  Versuchslhieren  kleine  Dosen  von  Phosphor 
(0,01  gr.)  nach  und  nach  steigernd  (0,04),  um  eine  mögUchst 
hohe  Stufe  der  Veränderungen  der  Organe  zu  bekommen. 
In  den  letzten  Tagen  musste  die  Anwendung  des  Phosphors 
wegen  des  heftigen  Erbrechens  ausgesetzt  werden;  obwohl 
in  beiden  Versuchen  den  Thieren  ungefähr  die  gleiche  Menge 
Phosphor  verabreicht  wurde,  stellten  sich  dennoch  die  Intbxica- 
tionserscheinungen  bei  dem  zweiten  früher  ein  und  verliefen 
acuter.  Sobald  alle  Vergiftungserscheinungen  ihr  Maximum 
erreicht  hatten  und  man  vermuthen  konnte,  dass  die  Thiere 
dem  Tode  nahe  waren,  wurden  dieselben  g3tödtet. 

Bei  der  Section  fanden  sich  die  schon  bekannten,  der 
Phosporvergiftung  eigen thümlichen  Veränderungen,  wie  Blu- 
tungen und  Verfettungen  der  Organe  insbesondere  eine  ex- 
quisite Phosphorleber.  Die  letzere  wurde  sofort  nach  der 
Eröffnung  der  Bauchhöhle  herausgenommen,  in  kleine  Stück- 
chen zerschnitten,  in  absoluten  Alkohol  gebracht  und  noch 
unter  dem  Alkohol  in  einem  Mörser  sorgfältig  zerrieben; 
nach  kurzer  Zeit  wurde  der  Alkohol  abfiJtrirt  und  der  auf 
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dem  Filter  zurückgebliebene  Leberbrei  in  einer  Schale  mit 
einer  grossen  Menge  destillirten  Wassers  übergössen,  einige 
Minuten  gekocht  und  nach  dem  Erkalten  die  Flüssigkeit  ab- 
iiltrirt.  Nun  wurden  Wasser-  und  Alkohol-Extrakt  gesondert 
zuerst  mit  neutralem  dann  mit  basischem  Blei-Acetat  ausge- 
fallt, filtrirt,  aus  dem  Filtrat  das  überschüssige  Blei  durch 
Schwefelwasserstoff  entfernt,  auf  dem  Wasserbad  bis  auf  ein 
kleines  Volumen  eingeengt  und  endlich  an  einem  kühlen 
Orte  zur  Krystallisation  stehen  gelassen. 

Nach  einigen  Tagen  konnte  man  in  dem  Wasserextrakt- 
rückstande  abgeschiedene  kleine  Krystalle  erkennen^  die  bei 
der  mikroskopischen  Untersuchung  das  charakteristische  Aus- 
sehen der  Tyrosinkrystalle  darboten :  sie  bestanden  aus  farb- 
losen, seidenglänzenden  Nädelchen,  welche  hier  und  da  stern- 
förmige Gruppen  bildeten.  Diese  Krystalle  gaben  beim  Kochen 
mit  Millon's  Reagens  die  für  das  Tyrosin  charakteristische 
rosarothe  Färbung.  Bei  der  mikroskopischen  Untersuchung 
des  Niederschlags  vom  Alkoholextrakt  wurden  auch  Krystalle 
gefunden,  welche  keine  bestimmbare  Formen  darstellten :  sie 
bestanden  aus  körnigen,  runden,  gelblichgefärbten,  einzelnen 
und  zuweilen  zusammengesetzten  Kügelchen.  Diese  Krystalle 
musste  man  nach  ihrer  Form  und  der  Methode  der  Dar- 
stellung als  Leucinkrystalle  ansprechen. 

Bei  dem  zweiten  Versuche,  welcher  nach  derselben 
Methode  ausgeführt  war,  gab  die  Leberuntersuchung  fast 
dasselbe  Resultat:  der  Unterschied  bestand  nur  darin,  dass 
es  in  diesem  Falle  mir  nicht  gelang,  die  Tyrosinkrystalle  zu 
erhalten,  obwohl  das  Wasserexlrakt  bei  der  Tyrosinprobe 
mit  aller  Sicherheit  ein  positives  Resultat  gab. 

In  diesem  Falle  habe  ich  auch  den  Harn,  welcher  bei 
der  Section  unmittelbar  aus  der  Harnblase  aufgefangen  war, 
untersucht:  dabei  wurde  in  demselben  Leucin  und  Tyrosin 
nicht  aufgefunden,  es  zeigte  sich  aber  ziemlich  viel  Harnstoff 
und  als  abormer  Bestandtheil  —  Fleischmilchsäure. 

Ich  halte  mich  auf  Grund  der  Ergebnisse  dieser  Unter- 
suchungen für  berechtigt,  die  Entstehung  des  Leucins  und 
Tyrosins  im  Organismus  bei  der  Phosphorvergiftung  als  eine 
vollkommen  nachgewiesene  Thatsache  anzunehmen. 
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Ausserdem  wurden  von  mir  noch  einige  Experimente 
ausgeführt  zur  Entscheidung  der  Frage,  ob  die  Anwesenheit 
des  Phosphors  im  Dünndarm  irgend  einen  Einfluss  auf 
die  Bildung  des  Chylus  und  die  Resorption  des- 
selben hat.  Diese  Versuche  wurden  an  Kaninchen  angestellt 
und  zwar  in  folgender  Weise. 

Die  Thieren  blieben  zunächst  während  24  Stunden  ohne 
Nahrung,  um  den  mesenteriellen  Chylusgefassen  Zeit  zu  geben 
sich  vollkommen  zu  entleeren.  Nachher  wurde  mittelst  einer 
Schlundsonde  in  den  Magen  eine  geringe  Menge  von  Phos- 
phoröl  (die  Quantität  des  Phosphors  =  0,03),  welches  mit 
Gummi  in  eine  Emulsion  verwandelt  war,  eingeführt  und 
nach  einer  Stunde  wurde  Milch  gegeben.  Ein  anderes  Kanin- 
chen bekam  zu  derselben  Zeit  nur  Milch.  3—4  Stunden 
nach  der  Milchfütterung,  als  man  vermuthen  konnte,  dass 
die  Bildung  des  Chylus  erfolgt  war  und  die  Resorption  des- 
selben schon  angefangen  hatte,  wurden  beide  Thieren  getödtet. 
Nach  der  Eröffnung  der  Bauchöhle  boten  die  Ghylusgefasse 
des  Mesenteriums  einen  evidenten  Unterschied  dar:  bei  dem 
Kaninchen,  welchem  ich  nur  Milch  in  den  Magen  eingeführt 
hatte,  waren  diese  Gefasse  mit  Chylus  gefüllt  und  stellten 
sich  wie  ein  Netz  von  weissen  Linien  dar,  dagegen  bei  dem 
anderen,  wo  Phosphoremulsion  voraus  gegeben  war,  waren 
dieselben  fast  leer  und  kaum  sichtbar. 

Bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  des  schleimartigen 
Dunndarminhalts  des  mit  Phosphor  vergifteten  Thieres  konnte 
man  darin  mit  Sicherheit  die  Anwesenheit  der  Fetttröpfchen, 
resp.  den  Uebergang  der  Milch  constatiren,  ausserdem  fand 
man  viele  abgestossene  Epithelzellen.  Die  Untersuchung  des 
Dünndarminhalts  auf  Phosphor  mittelst  des  Mitscherlich- 
schen  Apparates  gab  ein  negatives  Resultat,  im  Mageninhalt 
dagegen  konnte  man  nicht  nur  Phosphorgeruch  sondern  auch 
Bildung  von  Phosphordämpfen  wahrnehmen. 

Letzteres  Experiment  mit  Phosphoröl  habe  ich  sechsmal 
wiederholt  und  immer  mit  fast  demselben  Resultate. 

Dann  wurde  der  Versuch  in  folgender  Weise  variirt: 
es  wurde  bei  zwei  Kaninchen,  welche  während  20  Stunden 
nicht  gefüttert  waren,  die  Einspritzung  von  Oelemulsion  mit 
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der  Pravaz'schen  Spritze  direkt  ins  Duodenum  gemacht:  in 
einem  Falle  wurde  zur  Emulsion  reines  Olivenöl  im  anderen 
Phosphoröl  genommen.  Die  Quantität  des  Phosphors  war 
0,02  gr.,  die  der  eingespritzten  Emulsion  betrug  6 — 8  Ccm.  Eine 
grössere  Menge  der  Flüssigkeit  war  wegen  der  Contractionen 
der  Wandungen  des  Duodenums  sehr  schwer  einzuführen; 
dies  war  besonders  der  Fall  bei  der  Einspritzung  von  Phos- 
phorölemulsion.  IV»  Stunde  nach  dieser  Operation  wurden 
beide  Thiere  getödtet. 

Bei  der  Section  ergab  sich,  dass  in  dem  Falle,  wo  die 
Emulsion  von  reinem  Oel  eingespritzt  war,  die  Chylusgefasse 
obwohl  nur  unbedeutend  mit  Ghylus  gefüllt  waren;  bei  dem 
anderen  Kaninchen,  bei  welchem  man  Phosphorölemulsion 
zur  Einspritzung  benutzt  hatte,  waren  die  Chylusgefasse  leer 
und  fast  unsichtbar;  ausserdem  zeigten  sich  die  Blutgefässe 
der  Schleimhaut  des  Dünndarms  sehr  stark  injicirt. 

Auf  Grund  dieser  Befunde  bei  allen  an  den  Kaninchen 
ausgeführten  Experimenten  ist  zu  vermuthen,  dass  die  An- 
wesenheit von  nicht  zu  wenig  Phosphor,  wenn  nicht  voll- 
kommen die  Ghylusresorption  unterbricht,  so  doch  dieselbe 
sehr  bedeutend  behindert.  Worin  die  nächste  Ursache  einer 
solchen  Erscheinung  liegt  ist  schwer  zu  sagen:  wahrschein- 
lich entsteht  in  Folge  der  Phosphoroxydation  irgend  eine 
Veränderung  der  Epithelien  des  Dünndarms,  obwohl  bei  der 
mikroskopischen  Untersuchung  kein  Unterschied  von  nor- 
malen zu  bemerken  war. 

Wenn  auch  nach  obigen  Versuchen  die  Frage  über  die 
Einwirkung  des  Phosphors  auf  die  Ghylusresorption  noch 
nicht  als  vollständig  erledigt  und  nach  allen  Richtungen 
aufgeklärt  anzusehen  ist,  so  schienen  mir  doch  die  erhaltenen 
Resultate  von  einigem  Interesse  und  der  Mittheilung  werth 
zu  sein. 

Zum  Schluss  benutze  ich  die  Gelegenheit  Herrn  Prot. 
Hoppe-Seyler,  auf  dessen  Veranlassung  und  unter  dessen 
Leitung  ich  diese  Arbeit  ausgeführt  habe,  meinen  herzlichsten 
Dank  auszusprechen. 


Der  Inanitions-  und  Fieberstoffwechsel  der  Hühner. 

Von  Dr.  H.  Sehimanski. 


(AuR  dem  Laboratorium  für  medicinUche  Chemie  za  Königsberg). 
(I>er  Rcdaction  zugegangen  am  26.  AnguBt.) 


Der  Organismus  der  Vögel  zeigt  vielfach  ein  vom  Säuge- 
Ihierkörper  abweichendes  Verhalten.  Bekannt  ist  die  Immuni- 
tät der  Vögel  gegen  einzelne  organische  Gifte,  die  Höhe  ihrer 
Körpertemperatur  und  die  Umwandlung  der  eingeführten 
Eiweissnahrung  in  Harnsäure  als  hauptsächliches  Stoffwechsel- 
endprodukt, wogegen  Säugethiere  im  Harnstoff  eine  höhere 
Oxydationsstufe  liefern.  Während  bei  letzteren  die  nähern 
Gesetze  des  Stoffwechsels  für  einzelne  Thierklassen  durch 
umfassende  Untersuchungen  festgestellt  wurden,  ist  der  Stoff- 
wechsel der  Vögel  noch  wenig  Gegenstand  methodischer  Unter- 
suchungen gewesen.  Auf  Anrathen  des  Herrn  Professor  Dr. 
Jaffe  wurden    die    nachfolgenden   Versuche    unternommen, 

welche  zunächst 

1.  Den  Inanitionsstoffwechsel  der  Hühner  feststellen  und 

im  Anschluss  daran 

2.  Den  Fieberstoffwechsel  und  das  sonstige  Verhalten 
der  Hühner  im  Fieber  klarlegen  sollten. 

I. 
Der  Inanitionsstoffwechsel. 
Ehe  die  hierauf  bezüglichen  Versuche  besprochen  werden, 
bedürfen  die  Gesetze  des  Eiweisszerfalls  bei  hungernden 
Säugethieren  der  Erwähnung.  Diese,  wie  sie  aus  der  Ham- 
stoffausscheidung  durch  die  Nieren  erkannt  werden ,  sind  im 
Allgemeinen  als  festgestellt  zu  betrachten,  da  Bidder  und 
Schmidt,  C.  Voit  und  F.  A.  Falk  ausreichende  Arbeiten 
darüber  geliefert  haben.  Sie  bedienten  sich  dazu  hungernder 
Fleischfresser,  weil  diese  langes  Hungern  ohne  wesentliche 
Störung    der    einzelnen  Organfunktionen    ertragen,  demnach 
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für  solche  Versuche  geeigneter  sind  als  Pflanzenfresser.  Die 
ersten  exakteren  Beobachtungen  sind  jene  von  Bidder  und 
Schmidt*).  Ihr  Versuchsthier  war  eine  2464  Gramm  schwere 
Katze,  die  längere  Zeit  vorher  reichliche  fetthaltige  Fleisch- 
nahrung erhalten  hatte  und  die  Inanition  bei  zeitweiser  Zu- 
fuhr verschiedener  Quantitäten  Wassers  18  Tage  lang  ertrug, 
dabei  zu  0,49  ihres  Anfangsgewichtes,  zu  1201  Gramm')  ab- 
magerte. Die  tägliche  Harnstoflfausscheidung  zeigte ,  von 
kleinen  Schwankungen  abgesehen,  ein  stetes  ganz  allmähliges 
Abnehmen  nach  vorher  fast  gleichen  Zahlen,  wie  die  nach- 
stehende Tabelle')  zeigt. 


U4      C 

0)     o 

H- 

ts>  's 
ei    cd 

Ur 

H    ö 

t— • 

1 

5,279 

2 

4,17 

3 

3,762 

4 

4,741 

5 

4,317 

6 

3,83 

7 

3,916 

8 

4,032 

9 

3,274 

10 

2,92 

11 

2,693 

12 

3,401 

13 

3,377 

14 

2,942 

15 

2,992 

16 

1,623 

17 

0,756 

Einen  hiervon  wesentlich  verschiedenen  Gang  der  Ei- 
weisszersetzung  beobachtete  C.  Voit  an  einer  hungernden 
Katze  von  3105  Gramm  Gewicht,  die  am  13.  Tage  getödet 
wurde;  nämlich  in  den  ersten  6  Tagen  ein  sehr  allmähliges 
Sinken  der  Harnstoflfausscheidung  von  5,7  auf  3,7,  dann  aber 
bis  zum  13.  Tage   eine  Steigerung  von  4,1—6,1.*)     Bei  der 

*)  Die  Verdauungssäfle  u.  d.  Stoffwechsel.  Bidder  u.  Schmidt 
Mitau  und  Leipzig  1852. 

•)  Daselbst  pag,  327. 

•)  Pag.  311, 

*)  Ueber  die  Verschiedenheit  der  Eiweisszersetzung  beim  Hungern, 
von  C.  Voi  t.  Zeitschrift  für  Biologie  III.  Bd.,  München  1866 

Zeitaclurift  f.  physiol.  Oliemie,  HI.  27 


398 


Section  fand  sich  keine  Spur  mit  blossem  Auge  sichtbaren 
Fettes  vor.  V  o  i  t  erklärt  das  bisher  nicht  beobachtete  Steigen 
der  Harnstofifausscheidung  in  der  2.  Hungerperiode  aus  dem 
Schwund  des  Fettes,  welches,  so  lange  es  noch  nicht  ver- 
braucht war,  einen  schützenden  Einfluss  auf  das  Eiweiss 
ausübte. 

F.  A.  Falk,^)  welcher  als  wichtig  betont,  dass  bei  In- 
anitions-Stoflfwechselversuchen  absolute  Garenz  angewendet 
werde,  machte  in  dieser  Weise  seine  Versuche  an  Hunden. 
Ein  Hungerversuch  mit  einem  alten,  20  kg.  schweren  Thiere 
(Hund  Nr.  IV.)  hatte  fast  genau  denselben  Verlauf  wie  jener 
von  B i  d  d er  und  Schmidt.  Die  Harnstofifausscheidung  nahm 
während  der  60tägigen  Inanition  ganz  allmählig  Tag  für 
Tag  ab  und  nach  dem  Tode  des  Thieres  konnten  trotzdem 
noch  nicht  unbedeutende  Mengen  Fett  mit  Messer  und 
Scheere  entfernt  werden.*) 

Ein  nur  1  jähriger,  9  kg.  schwerer  Hund  (Nr.  I.),  wel- 
cher bis  zum  Hungertode  beobachtet  wurde,  zeigte  dagegen 
ein  Verhalten,  wie  es  Voit  an  seiner  Katze  fand.  Nur  folgte 
auf  die  Zeit  der  vermehrten  Ausscheidungen  noch  eine  vier- 
tägige Periode  rapiden  Sinkens  bis  zum  Tode.  Die  nach- 
folgende Tabelle  gibt  die  Zahlenverhältnisse  der  täglichen 
Harnstofifausscheidung  an. 


V    o 

Relative 

n3  -j 

+ 

a    cd 

Ur- 

Mengen. 

1 

100,0 

2 

84,0 

3 

84,6 

4 

85,4 

5 

80,8 

6 

80,0 

7 

82,5 

8 

91,3 

9 

101.4 

10 

114,4 

11 

117,2 

12 

128,6 

der 
ilion 

Relative 

+ 

S*   eö 

Ur- 

H    « 

Mengen. 

13 

138,0 

14 

138,6 

15 

126,7 

16 

1U.3 

17 

124,4 

18 

104,4 

19 

97,3 

20 

108,8 

21 

42,0 

22 

5.1 

23 

6,1 

24 

0,6 

*)  J.  A.  Falk,  der  inanitielle  Stoffwechsel  nnd  seine  Bedeutung  für 
Pharmakologie  n,  Toxikologie,  Archiv  f.  experimentelle  Pathologie,  etc. 
Band  7. 

•)  Pag.  375, 
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Im  Gadaver  fehlte  jede  Spur  makroskopisch  sichtbaren 
Fettes. 

Ein  drittes,  ebenfalls  junges,  einjähriges  Thier  (Hund 
Nr.  III.)  schied  in  ähnlicher  Weise  Tage  lang  annähernd 
gleiche,  am  7.,  8.  und  9.  Tage  gesteigerte  Harnstoflfmengen 
aus  und  wurde  bei  dieser  Steigerung  der  Ausscheidung  am 
9.  Tage  getödtet.  Auch  in  diesem  Thiere  zeigte  sich,  ähnlich 
wie  bei  Voits  Katze,  keine  Spur  mit  blossem  Auge  sicht- 
baren Fettes. 

Falkos  Untersuchungen  bestätigen  somit  die  Abhängig- 
keit  des  Eiweisszerfalles  hungernder  Säugethiere  von  dem 
relativen  Fettreichthum.  der  sich  im  Körper  des  Thieres  zur 
Zeit  des  Beginnes  der  Inanition  vorfindet  und  insofern  auch 
eine  gewisse  Abhängigkeit  vom  Alter  der  Thiere,  da  ältere 
Individuen  fetter  zu  sein  pflegen  als  junge.  Unter  dem  Schutze 
des  Fettes  erfolgte  eine  sehr  allmähliche  aber  continuirlich 
fortschreitende  Eiweisszersetzung  des  Organismus ,  welche 
ihren  Ausdruck  in  den  täglich  sinkenden  Zahlen  der  Harn- 
stoflEausscheidung  findet ,  wie  wir  sie  bei  Schmidts  Katze 
und  F.  A.  Falks  Hund  Nr.  IV,  sehen. 

Junge,  fettarme  Thiere  wie  Voit's  Katze  und  Falk's 
Hund  (Nr.  I.  und  Nr.  III.)  zeigen  nur  in  den  ersten  Tagen 
ein  allmähliches  Absinken  der  Ausscheidung,  hierauf  eine 
bedeutende,  selbst  die  Menge  des  1.  Tages  übersteigende  Zu- 
nahme, auf  welche  dann,  wie  das  bis  zum  Tode  beobachtete 
Versuchsthier  von  Falk  (Nr.  I.)  erkennen  lässt,  eine  3.  Pe- 
riode sehr  rapider  Abnahme  der  24  stündigen  Ausscheidungen 
folgt.  Bei  der  Section  fehlt  jedes  Fett,  nicht  nur  in  dem 
Thiere,  welches  der  Inanition  erlag,  sondern  auch  bei  jenen, 
welche  bereits  im  Stadium  des  vermehrten  Eiweisszerfalles 
getödtet  wurden  (Hund  Nr.  III.  und  Voit's  Katze.) 

Ausser  der  Abhängigkeit  des  Eiweisszerfalles  hungern- 
der Säugethiere  vom  Alter  und  Fettreichthum  lehren  uns 
die  weiteren  Versuche  Voit's^)  an  Hunden  die  Abhängig- 
keit desselben  von  der  Ernährungsweise,  welche  der  Inanition 
voraufging,  in  der  Art,  dass  je   eiweissreicher  die  vorherige 

')  Pag.  313. 
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Krnährung  war,  um  so  stärker  der  nachfolgende  Eiweiss- 
zerfall  des  Versuchsthieres  sich  darstellte. 

Während  diese  Gesetze  für  den  Säugethierkörper  ex- 
perimentell sicher  gestellt  sind,  liegen,  wie  schon  erwähnt, 
wenige  oder  vielmehr  keine  Versuche  über  den  Inanitions- 
stoffwechsel  der  Vögel  vor.  Das  sonstige  Verhalten  der- 
selben bei  Inanition  hat  Ghossat*)  durch  zahlreiche  Ver- 
suche an  Tauben  studirt.  Da  in  den  nachfolgenden  Tabellen 
ausser  dem  Stoffwechsel  auch  die  Körpertemperatur  und 
sonst  bemerkenswerthe  Daten  berücksichtigt  werden,  so  sei 
hier  erwähnt,  dass  Ghossat  für  hungernde  Tauben,  deren 
Alter  er  nach  dem  Gewicht  bestimmte,  die  Lebensdauer 
im  Mittel:  9,85  Tage  fand.*)  Die  Gesammtgewichtsabnahme 
betrug  0,4,  die  tägliche  Gewichtsabnahme  0,044  Theile  des 
Anfangsgewichtes.®)  Die  Tagestemperatur,  normal  im  Mittel: 
42,2^  G.,  sinkt  bei  der  Inanition  stetig,  am  letzten  Tage 
beschleunigt  und  beträgt  im  Augenblicke  des  Todes  2«,0*. 

Aehnliches  beobachtete  Schuchard*)  und  wog  ausser- 
dem die  von  jeder  seiner  5  hungernden  Tauben  täglich  ge- 
lieferten Exkremente,  wobei  er  eine  stete  Zunahme  der  Aus- 
scheidungen mit  den  weiteren  Tagen  fand. 

Zum  Theil  auf  die  Einwirkung  der  Inanition  bezog 
Meyer*^)  die  rapide  Harnsäuresteigerung,  welche  er  bei  einem 
hungernden  Huhne  nach  Darreichung  einer  kleinen  Menge 
von  Harnstoff  eintreten  sah.  Das  Thier  schied  anfangs  an- 
nähernd gleiche,  dann,  nach  Gabe  von  1  gr.  Harnstoff,  an 
den  3  letzten  Tagen  bis  zum  Tode  beträchtlich  gesteigerte 
Harnsäuremengen  aus.     Der  Tod  erfolgte  am  9.  Inanitions- 

tage. 

Zu  meinen  Versuchen  benutzte  ich  3  Hühner,  von  denen 

2   ziemlich   mager,   das   3.  anscheinend   sehr   fett  war.     Die 

Thiere  wurden   in  Käfigen  gehalten,  wie  sie   zuerst  W.  von 

*)  Ghossat.  Recherches  sur  rinaiiition.  Paris  1843. 
')  Pag.  31. 
")  Pag.  22. 

*)  Quaedam  de  affectu  etc.  Dissert.  inaug.  Marburg  1847. 
")  Beiträge   zur  Kenntniss  des  Stoffwechsels  im  Organismus  der 
Hühner.    Dissert.  von  Hans  Meyer.    Königsberg  1877,  pag.  26, 
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Knieriem  anwandte,  welche  derartig  eingerichtet  waren, 
dass  nur  Kopf  und  After  frei  blieben,  wobei  die  Schwanz- 
federn lose  in  die  Höhe  gebunden  wurden.  Die  Körper- 
temperatur wurde  3  Mal  täglich  durch  ein  Thermometer  ge- 
messen, welches  4  Gm.  tief  in  die  Kloake  eingeführt  und  in 
dieser  Stellung  5  Minuten  lang  gehalten  wurde.  Die  Ein- 
führung des  Thermometers  bewirkte  stets  eine  Entleerung 
der  Exkremente,  und  da  der  Abschluss  einer  24  stündigen 
Periode  mit  der  letzten  Messung  stattfand,  so  war  hierdurch 
die  genaue  Aufsammlung  der  gesammten  Tagesquantität  der 
Ausleerungen  sehr  erleichtert. 

Weil  die  Hühner,  wenn  sie  eingestellt  wurden,  meist 
noch  Futterreste  im  Kröpfe  hatten,  der  erste  Tag  also  nicht 
als  reiner  Inanitionstag  angesehen  werden  konnte,  so  blieben 
die  Ausscheidungen  der  ersten  24  Stunden  im  Allgemeinen 
unberücksichtigt.  Es  wurde  nun  bestimmt  ausser  der  Kör- 
pertemperatur das  tägliche  Körpergewicht  des  Thieres,  die 
Harnsäure  und  der  Harnstoff  von  je  24  Stunden,  bei  Nr.  III. 

dagegen  Stickstoff  und  Ammoniak. 

Die  Harnsäure  wurde  auf  dieselbe  Art  bestimmt,  welche 
W.  V.  Knieriem  bei  seiner  Arbeit:  «Ueber  das  Verhalten 
der  im  Säugethierkörper  als  Vorstufen  des  Harnstoffs  er- 
kannten Verbindungen  im  Organismus  der  Hühner»*)  ge- 
brauchte. 

Die  quantitative  Harnstoffbestimmung  erfolgte  nach  der 
von  Bunge  vereinfachten  Bunsen^schen  Methode,  deren  sich 
V.  Knieriem  ebenfalls  bediente  und  welche  Meyer*)  bei 
einem  Gontrol versuche  ausreichend  genau  fand. 

Erster  Yersuch. 
(Hierzu  Tabelle  I.  vom  Huhn  1.) 

Inanition  nach  Körnerfutter. 

Der   erste    Inanitionsversuch    wurde    mit   einem   zwar 

ziemlich  fleischigen,  aber  nicht  fetten  Huhne  von    1120  gr. 

Gewicht  unternommen,  welches  vorher  einige  Wochen  lang 

Gerstenfutter  erhalten  hatte.     Es  bekam  an  den  ersten  fünf 


')  Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  XHI. 
*)  Dissert  pag.  15. 
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Tabelle  Nr.  I. 
(Huhn  Nr.  1.) 


Tag  der 
Inanition 

Körpertemperatur. 

Körpergewicht. 

24  stundige 

!  Mengen. 

19.  XL 

5 

9 

12 

12 

Ab- 

+ 

1877. 

AbendB. 

Morgens. 

Mittage. 

Mittag!. 

nahme. 

Ur 

» 

Ur 

1. 

— 

42,2 

1120 

— 

— 



2. 

41,5 

41,2 

41,5 

1090 

30 

0,7538 

3'). 

41,0 

41,9 

42,0 

1059 

30») 

0,5627 

— 

4 

41,3 

40,6 

40,7 

1024 

35 

0,7595 

0,0259 

5*). 

40,3 

41,5 

42,0 

990 

34 

0,8184 

6. 

40.2 

41,5 

41,7 

970 

20 

0,9716 

— 

7. 

39,7 

41,2 

41,2 

925 

45 

1,6447 

— 

8. 

38,6 

40,0 

38,8 

880 

45 

3,4402 

— 

9. 

38,5 

39,2 

38,5 

825 

55 

5,5844 

0,0549 

10. 

38,5 

39,0 

38,4 

745 

80 

6,1283 

0,0521 

11. 

37,8 

33,0 

27,5 

690 

55 

3,5785 

12. 

4  Uhr 

todt 

wiegt 

685 

— 

— 

Analytische  Anlage  zu  Tabelle  Nr.  I. 


f_ 

Mit  Alkohol 
extrahirte 

Davon 
zu 

Gefun- 
den 

Berech- 
net 

Gc. 

Zu 

Gefun- 
den 
BaSO* 

Berech« 
net 

Tag. 

trock.(110G.) 
Exkremente. 

Ur 

Ur 

Ur 

Filtrat. 

Ur 

Ur 

2. 

3,430 

3,430 

0,7538 

0,7538 

— 

— 

3. 

1,850 

1,850 

0,5627 

0,5627 

— 

— 

— 

4. 

5. 

1,894 
0,960 

1,894 
0,960 

0,7595 
0,8184 

0,7595 
0,8184 

26,0 

15,0 

0,0582 

0.02.59 

6. 

1,856 

1,856 

0,9716 

0,9716 

— 

— 

7. 

2,982 

1,5 

0,8273 

1,6447 

— 

— 

8. 

5,079 

1,5 

1,0160 

3,4402 

— 

— 

9. 

7,719 

1,5 

1,0825 

5,5844 

25,0 

12,5 

0,1068 

0,0549 

10. 

8,779 

1,5 

1,0471 

6,1283 

17,0 

10,0 

0,1192 

0,0521 

11. 

5,484 

1,5 

0,9788 

3,5785 

—- 

— 

— 

Tagen  je  30  Cc.  destillirten  Wassers  vorgesetzt,  wovon  es 
jedoch  stets  nur  wenige  Tropfen  nahm.  Später,  bis  zu  dem 
am  11.  Tage  erfolgenden  Hungertode  wurde  es  mit  der  Ent- 
ziehung des  Wassers  absoluter  Carenz  unterworfen.  W^as 
das  geringe  Bedürfniss  des  Thieres  nach  dem  ihm  Anfangs 
dargebotenen  Wasser  anbetrifft,  so  beobachtete  auch  Chos- 
sat®)   an   seinen   hungernden  Tauben,   dass   diese   während 


^)  1,23  Gramm  Federn  weggeschnitten. 

■)  Bis  zum  5.  Tage  einschlieslich  je  30  Cc.  aq.  des^  dann  abso- 
lute Carenz. 

•}  Pag.  59. 
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der  Inanition  nur  '/5  —  Ve  der  sonst  gewohnten  Wasser- 
menge einnahmen. 

Die  den  Eiweisszerfall  des  Thieres  anzeigenden  Harn- 
säurezahlen sind  vom  2.  bis  zum  5.  Tage,  trotz  einer  schon 
merklichen  kleinen  Steigerung  zu  den  späteren  Tagen  hin, 
doch  annähernd  gleich,  dagegen  wird  an  den  vier  letzten 
Tagen  die  Steigerung  bedeutender  besonders  hoch  am  9. 
und  10.  Tage. 

Die  Harnstoffbestimmungen,  von  welchen  leider  nur 
drei  beendet  wurden,  ergaben  an  den  späteren  Tagen,  ent- 
sprechend den  Harnsäuremengen,  grössere  Zahlen.  Für  den 
9.  und  10.  Tag  fand  sich  etwa  das  Vierfache  der  auf  den 
4.  und  5.  Tag  kommenden  Menge.  Auch  die  Zahl  der  täg- 
lichen Gewichtsabnahme  ist  an  den  letzten  5  Tagen  bedeu- 
tender. Die  Kprpertemperatur  lässt  vom  8.  Tage  an  ein 
deutliches  Sinken  erkennen.    Im  Cadaver  wurde  keine  Spur 

von  Fett  gefunden. 

Zweiter  Yersuch. 

(Hierzu  Tabelle  II.  vom  Huhne  2.) 

Inanition  nach  Fleischfütterung. 

Um  den  Verlauf  der  Inanition  an  einem  zuvor  mit 
eiweissreicher  Nahrung  gefütterten  Huhne  zu  bestimmen, 
wurde  zunächst  ein  solches,  welches  gerade  Fleisch  mit  Be- 
gier frass,  4  Tage  lang  mit  beliebigen  Quantitäten  davon 
gefüttert.  Es  wog,  als  es  in  den  Behälter  gesetzt  wurde 
954  gr.  und  ertrug  die  absolute  Carenz  nur  8  Tage  lang. 

Der  reichlichen  Eiweisseinfuhr  der  vorherigen  Tage  ent- 
sprechend zeigte  sich  bereits  am  2.  Tage  eine  im  Verhält- 
niss  zu  Huhn  Nr.  I.  grössere  Menge  Harnsäure:  0,9  gegen 
0,7  gr.  Am  folgenden  Tage  ergiebt  die  Bestimmimg  aber 
schon  die  dreifache  Menge,  an  den  übrigen  bis  zum  Tode 
noch  höhere  Zahlen. 

Ein  ganz  analoges  Verhalten  wie  die  Harnsäure  zeigt 
der  Harnstoff,  dessen  Zahlen  sowohl  relativ  wie  absolut  viel 
höher  waren  als  in  dem  vorigen  Versuche  mit  Körner fütte- 
rung. 

Die  Gewichtsabnahme  hat  mit  den  weiteren  Tagen, 
ebenfalls   grössere   Zahlen.     Die   Temperatur   sinkt   vom  5 
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Tage  ab  merklich.    Die  Sektion  konnte  auch   diesmal  kein 
mit  blossem  Auge  sichtbares  Fett  nachweisen. 

Tabelle   Nr.  II. 
(Hubn  Nr.  2.) 


Tag  der 
Inanition. 

Körpertemperatur. 

Körpergewicht. 

24  stündige 
Mengen. 

9.  XII. 

5 

9 

12 

12 

Ab- 

■f 

1877. 

Abends. 

Morgens 

Mittags. 

Mittags. 

nahme. 

Ur 

ür 

1. 

42,3 

41,5 

41,6 

945 

^.^ 

2. 

40,8 

41,5 

41,6 

910 

35 

0,9650 

j  0,0758 

3. 

41,0 

41,5 

il,8 

880 

30 

2,8573 

4. 

40,9 

41,1 

41,2 

830 

50 

3,8989 

0,1144 

5. 

40,5 

40,9 

41.2 

780 

50 

5,4791 

6. 

40,8 

40,6 

40,3 

720 

60 

4,8079 

0,2243 

7. 

40,3 

40,0 

40,2 

660 

60 

5,3926 

8. 

40,2 

38,6 

38,3 

570 

90 

4,4645 

0,1547 

9. 

36,0 

Morgens 

todt  gefunden. 

- 

Analytische  Anlage  zu  Tabelle  Nr.  II. 


Tag. 


Mit  Alkohol 

extrahirte,  bei 

110*  C.  trockene 

Exkremente. 


s 

cd 

efunden 
Ur 

erechnet 
Ur 

Cc. 
Filtrat. 

Zu 

+ 
Ur 

efunden 

Q 

C 

n 

o        1 

PQ 


2. 
3. 

4. 
5. 

6. 

7. 

8. 


2,929 
3,855 

5,160 
7,152 

6,730 
7,575 

7,331 


2,929 
1,5 

0,9650 
1,1118 

0,9650 
2,8573 

13 

7 

0,1587 

1,0 
1,0 

0,7556 
0,7661 

3,8989 
5,4791 

17 

7 

0,1830 

1,0 
1,0 

0,7144 

0,7119 

4,8079 
5,3926 

1  ^* 

6 

0,3701 

1,0 

0,6090 

4,4645 

16 

9 

0,3382 

0,0758 

0,1144 

0,2243 
0,1547 


Dritter  Yersnoh. 

(Hierzu  Tabelle  III.  vom  Huhne  3.) 

Inanition  nach  Körnerfutter.     Fettes  Thier. 

Die  zu  den  vorigen  Versuchen  benutzten  Thiere  waren 
beide  zum  Mindesten  nicht  fett  und,  wenn  man  nach  dem 
Gewicht  urtheilt,  im  Verhältniss  zu  Nr.  3  zu  jung.  Letzteres 
Hess  bei  einem  Gewicht  von  1990  gr.  und  seinem  sonstigen 
Aussehen  daran  keinen  Zweifel,  dass  es  fett  sei.  Der  Kropf 
enthielt  nur  wenige,  durchfühlbare  Körner.  Nach  Weg- 
schneiden von  überflüssigen  hinderlichen  Federn  wog  das 
Thier,  als  es  in  den  Käfig  gesetzt  wurde,  1950  gr. 
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Es  wurden  diesmal  ausser  dem  Körpergewicht  und  der 
Temperatur  des  Thieres  die  24  stündigen  Mengen  des  durch 
die  Exkremente  ausgeschiedenen  Gesammtslickstoflfes  und 
des  Ammoniaks  und  von  7  Tagen  der  Wassergehalt  der  Aus- 
scheidungen bestimmt.  Letzteres  war  nur  an  den  Tagen 
möglich,  an  welchen  das  Thier  allein  zur  Zeit  der  Tempe- 
raturmessung Koth  Hess,  der  dann  frisch  und  später  ge- 
trocknet auf  die  Wage  kommen  konnte.  Die  Reaktion  der 
Exkremente  war  stets  sauer.   • 

Die  Stickstofifbestimmungen  wurden  durch  Verbrennung 
eines  abgewogenen  Theiles  der  getrockneten  und  fein  zer- 
riebenen und  gemengten  Exkremente  mit  Natronkalk  im 
Glasrohr  und  Auffangen  des  entweichenden  Ammoniaks  in 
einer  Vorlage  mit  titrirter  Schwefelsäure  in  bekannter  Weise 
ausgeführt« 

Zur  Ermittelung  des  Ammoniakgehaltes  wurde  eine  be- 
stimmte Menge  der  Exkremente  mit  2—4  Cc.  verdünnter 
Schwefelsäure  und  Wasser  gekocht,  filtrirt,  ein  Theil  des 
Filtrates  mit  Kalkmilch  bis  zur  Alkalescenz  versetzt  und 
unter  eine  gut  schliessende  Glasglocke  mitsammt  einem  da- 
rüber gestellten  Schälchen  voll  10  Cc.  Normalschwefelsäure 
gebracht.  Nach  3  tagigem  Stehen  wurde  dann  durch  Titriren 
der  letzteren  mit  Normal-Natronlauge  in  bekannter  Weise 
der  Ammoniakgehalt  berechnet. 

Erst  am  35.  Tage  erlag  das  Thier  der  absoluten  Ca- 
renz,  welcher  es  unterworfen  wurde.  Bis  zum  28.  Tage 
war  es  recht  munter,  vom  31.  bis  zum  Ende  lag  es  dagegen 
völlig  steif  im  Käfig,  entleerte  dabei  jedoch  grössere  Mengen 
als  an  den  ersten  Tagen.  Trotz  der  langen  Dauer  der  In- 
anition  fand  sich  bei  der  Sektion  in  dem  Thiere  noch  eine 
grosse  Menge  Fett,  besonders  im  Panniculus,  im  Mesente- 
rium und  um  den  Magen,  welcher  sonst,  wie  auch  die  anderen 
Muskeln  stark  geschrumpft  war.  Das  Fett  der  Bauchdecken 
hatte  stellenweise  eine  Dicke  von  2  Cc.  Der  Magen  enthielt 
hier  wie  bei  den  ersten  beiden  Thieren  eine  Anzahl  ver- 
schieden grosser  Steine.  Der  Kropf,  welcher  an  allen  übri- 
gen Tagen  völlig  leer  gefunden  wurde,  war  nach  dem  Tode 
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Tabelle  Nr.  III. 
(Huhn  Nr.  3.) 


Tag. 


9.  I. 

1878 


0 
1 
2 
3 
4 
o 
6 
i 

8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 
28 
29 
30 
31 
32 
33 
34 
35 


Körper-  und  Zimmer- 
temperatur. 

(Beides  in  0  Celflins.) 


12 
Mittags. 


41,9 
41,2 
41,3 
41,1 
41,2 
41,0 
41,1 
41,4 
41,4 
41,1 
40,9 
41,4 
40,9 
41,3 
40,8 
41,3 
40,9 
41,3 
41,2 
41,0 
41,2 
40.7 
40,9 
41,0 
41,2 
40,8 
40,8 
40,7 
40,5 
41,0 
40,0 
38,9 
39,2 
38,5 
38,5 


4,5 
4,5 
6,5 
5,5 
4,5 
B,0 
5,5 
4,5 
4.5 
4,5 
3,5 
3,5 
3.5 
5,0 
3,5 
0,5 
4,5 
4,5 
5,0 
8,5 
8,0 
6,0 
5,5 
6,0 
6,5 
8.5 
8,0 
7,5 
7,5 
6,5 
6,5 
7,5 
5,0 
3,0 


5 
Abends. 


•/.8 
Morgens. 


Körper- 
gewicht. 


%8 
Morg. 


(3 


1        - 
'S        c 

0)  «tf  S 


24stündige 
Mengen. 


N 


NH« 


41,3 
41,0 
40,7 
40,6 
41,2 
40,3 
40,6 
41,3 
41.5 
40,6 
40,3 
40,6 
40,8 
40.9 
40,2 
40,4 
40,2 
40,5 
40,2 
40,0 
40,3 
40,3 
40,3 
40,4 
40,2 

39,8 
40,5 
40,4 
40,3 
40,0 
38,4 
39,5 
38,3 


e,0|  38,9 


6,0 
4,5 
4,0 
4,0 
4,5 
3,0 
5,0 
4,5 
6,0 
4,0 
3,5 
6,0 
4,5 
5,5 
4,0 
8,0 
4,0 
6,0 
5,5 
8,5 
8,0 
6,5 
8,0 
6,0 
7,5 

8,0 
8,0 
6,5 
5,0 
7,5 
5,5 
6,0 
5,5 
5,5 


41,0 
41,0 
41,0 
40,7 
40,7 
40,7 
40,4 
40,8 
40,8 
40,7 
40,3 
40,7 
40,4 
40,8 
40,9 
40,6 
40,9 
40,8 
40,9 
40,5 
40,5 
40,8 
40,8 
41,2 
40,5 
40,9 
40,8 
40,3 
40,3 
40,0 
38,0 
39,5 
88,0 
37,5 
todt 


11,5 
12,5 
13,0 
14,0 
11,5 
11,0 
13.0 
11,0 
14,0 
13.5 
12,5 
13,5 
13,0 
12,0 
11,5 
13,0 
13,0 
13,5 
14,0 
15,5 
15,0 
12,0 
13,0 
15,5 
16,0 
18,0 
15,0 
16,0 
16,5 
14,5 
15,0 
14,5 
12,5 
13,5 
gef. 


1950 
1910 
1881 
1852 
1815 
1795 
1770 
1751 
1730 
1710 
1680 
1661 
1640 
1615 
1590 
1570 
1545 
1530 
1510 
1479 
1460 
1430 
1420 
1400 
1375 
1360 
1340 
1320 
1302 
1280 
1255 
1213 
1185 
1155 
1132 


40 

— 

— 

29 

5,082 

0,3962 

29 

6,(fö5 

0,2808 

37 

10,796 

0,3805 

20 

3,286 

0,2327 

25 

— 

0,3114 

19 

— 

0,3270 

21 

— 

0,2829 

20 

— 

0,2992 

30 

— 

0,1867 

19 

— 

0,2525 

21 

— 

0,2334 

25 

— • 

0,2002 

25 

— 

0,2150 

20 

— 

0,2409 

25 

— 

0,2031 

15 

0,2510 

20 

— 

0,2167 

31 

0.2092 

19 

— 

0,1871 

30 

-  - 

0,1459 

10 

0,2194 

20 

— 

0,2120 

25 

— 

0,2663 

15 

0,2421 

20 

— 

0,2754 

20 

— 

0,3457 

18 

0.3321 

22 

0,4451 

25 

0,5474 

42 

0,5482 

28 

17,0494 

0,6732 

30 

11,8360 

0,6077 

23 

10.8000 

0,3029 

0.0045 
0,0156 
0,0023 
0,0122 
0,0019 
0,0171 
0,0266 
0,0188 
0,0271 


0,0412 

0,0212 
0,0211 

0,0098 
0,0145 


0,0077 
0,0088 
0,0107 

0,0138 
0,0391 
0.0219 
0,0132 
0,01 1 1 
0.0101 
0,0399 
0,0232 
0,0214 


des  Thieres  prall  mit  einer  Flüssigkeit  gefüllt,  die  nicht  ge- 
nau untersucht  wurde  und  entweder  aus  dem  Darm  regur- 
gitirt  oder  durch  einen  serösen  Erguss  aus  den  Kropfgefässen 
entstanden  war*). 

*)  Ghossat  (pag.   73}  fand    im  Pericard   eines    nach   absoluter 
Garenz  gestorbenen  Huhnes  einen  serösen  Erguss. 
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Analytiscbe  Anlage  zur  Tabelle  Nr.  III. 


Tag. 

tt  Alkohol 
rahirte.  bei 
0  C.  trockne 
[kremente. 

bstanz  zu 

N 

eficit  der 
brauchten 
Na  OH. 

erechnet 

N 

bstanz  zu 
NH" 

Gc. 
Filtrat. 

Gc.  zur 
\nalvse. 

Bficit  der 
brauchten 
Na  OH. 

erechnet 
NH* 

S  13  3  H 

PS 

> 

n 

3 
C/3 

T 

> 

n 

2 

2,913 

0,6 

7,7 

0,3962 

1,0 

60,0 

20,0 

0,04 

0,0045 

3 

2,037 

0,6 

7,8 

0,2808 

1,0 

50,0 

20,0 

0,24 

0,0156 

4 

3,209 

0,5 

5,89 

0,3805 

1,0 

50,0 

20,0 

0,14 

0,0023 

5 

1,407 

0,5 

7,8 

0,2327 

0,5 

43,0 

20,0 

0,44 

0,0122 

6 

1,615 

0,5 

8,9 

0,3114 

0,4 

47,0 

20,0 

0,04 

0,0019 

7 

1,956 

0,5 

7,89 

0,3270 

0,5 

55,0 

20,0 

0,14 

0,0171 

8 

1,651 

0,5 

8,09 

0,2829 

0,5 

52,0 

20,0 

0,45 

0,0266 

9 

1,683 

0,5 

8,39 

0,2992 

0,5 

65,0 

20,0 

0,25 

0,0188 

10 

0,850 

0,4 

8,29 

0,1867 

0,3854 

75,0 

30,0 

0,35 

0,0271 

11 

1,226 

0,5 

9,79 

0,2525 

— 

- 

— 

— 

12 

1,281 

0,4004 

6,4 

0,2334 

— 

— 

— 

13 

1,570 

0,5008 

6,09 

0,2002 

0,3036 

68,0 

20,0 

0,17 

0,0412 

14 

1,008 

0,3854 

7,3 

0,2150 

— 

— 

— 

— 

15 

1,6992 

0,3618 

4,5 

0,2409 

0,2452 

60,0 

20,0 

0,25 

0,0212 

16 

1,0134 

0,3921 

6,88 

0,2031 

0,4966 

60,0 

20,0 

0,25 

0,0211 

17 

1,0440 

0,2182 

5,0 

0,2727 

— 

— 

— 

18 

1,1198 

0,376 

6,4 

0,2167 

0,6146 

52,0 

20,0 

0,15 

0,0098 

19 

1,2144 

0,4104 

6,2 

0/2092 

0,6572 

45,0 

20,0 

0,25 

0,0145 

20 

0,7776 

0,2090 

4,7 

0,1871 

— 

— 

21 

0,6908 

0,3076 

5,7 

0,1459 

— 

— 

— 

— 

22 

1,1746 

0,3661 

6.0 

0,2194 

0,2266 

45,0 

20,0 

0,05 

0,0077 

23 

1,1620 

0,5124 

8,2 

0,2120 

0,4535 

50.0 

20,0 

0,1 

0,0088 

24 

1,3214 

0,4902 

8,0 

0,2663 

0,4375 

51,0 

20,0 

0,1 

0,0107 

25 

1,0584 

0,3440 

6,9 

0,2421 

— 

— 

26 

1,2400 

0,5749 

11,2 

0,2754 

0,3733 

60,0 

20,0 

0,1 

0,0138 

27 

1,6367 

0,5022 

9,3 

0,3457 

0,4046 

70,0 

20,0 

0,2 

0,0391 

28 

1,4856 

0,6205 

12,17 

0,3321 

0,4866 

52,0 

20,0 

0,2 

0,0219 

29 

2,0216 

0,6162 

11,9 

0,4451 

0,6316 

60,0 

20,0 

0,1 

0,0132 

30 

2,4967 

0,4596 

8,84 

0,5474 

0,4574 

60,0 

20,0 

0,05 

0,0111 

31 

3,4553 

0,7895 

10,8 

0,5i82 

1,6512 

70,0 

20,0 

0,1 

0,0101 

32 

2,8334 

0,8953 

18,69 

0,H732 

1-,2008 

60,0 

20,0 

0,4 

0,0399 

33 

2,6200 

0,7618 

15,5 

0,6077 

1,0874 

70,0 

50,0 

0,5 

0,0232 

34 

1,4970 

0,5424 

9,63 

0,3029 

0,6764 

70,0 

20,0 

0,2 

0,0214 

Werth  der  gebrauchten  Reagentien: 

Zur  N-Bestimmung.  Zur*  NHs  -  Bestimmung 

Tag  2-11  einschl.  J  20  Cc.  H«  SO«  =  30,8  Na  OH     Tag  2—7  einschl. 

und  Tag  13.     MO   »  H«  SO*  =  1,3475  Ba  SO*     IGc.  Na  OH  =  0,0128  GH. 

10    »   H.S04  =  0,1619  N       Tag  8-34 
1   »   Na  OH  =  0,0106  N  IGc,  Na  OH  =  0,0138  NH. 


Tag    12   und  i28,5  Gc.  Na  OH  =20,0  H.SO« 
14  bis  34     i   1       »    Na  OH  =  0,0114  N 
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Was  nun  den  Stoffwechsel  anbetrifft,  so  sind  die  täg- 
lichen Stickstoffausscheidungen,  obschon  an  den  ersten  Tagen 
etwas  höher,  doch  bis  zum  26.  Tage  annähernd  gleich  und 
betragen  im  Mittel  0,2507  für  den  Tag.  Von  da  an  bis  zum 
33.  Tage  steigt  die  ausgeschiedene  Menge  stetig  und  ist  am 
84.  Tage  noch  höher  als  das  Mittel  der  ersten. 

Der  Wassergehalt  der  Ausscheidungen  würde  nur  an 
den  ersten  4  und  letzten  3  Tagen  bestimmt. 

Es  ist  somit  in  diesem  Versuche  sehr  bemerkenswerth, 
da  SS  obgleich  zur  Zeit  des  Todes  das  Fett  des  Körpers  noch 
keineswegs  verbraucht  war,  gleichwohl  in  der  letzten  Lebens-  ' 
woche  eine  rapide  Steigerung  der  Stickstoffausscheidung  ein- 
trat, ähnlich  wie  bei  fettfreien  Säugethieren. 

Die  Zahlen  der  täglichen  Gewichtsabnahmen  zeigten 
grössere  Schwankungen  als  die  der  Stickstoffausscheidungen. 

Für  das  Ammoniak  lässt  sich  aus  den  erhaltenen  Zahlen 
keine  Gesetzmässigkeit  der  Ausscheidung  ableiten. 

Die  Körpertemperatur  sinkt  vom  30.  Tage  an  merk- 
licher. Es  wurde  neben  ihr  noch  jedes  Mal  die  Zimmer- 
temperatur notirt. 

Reducirt  man  nun  die  in  unsern  3  Hungerversuchen 
erhaltenen  Stoffwechselzahlen  derart,  dass  man  die  Zahl 
jedes  ersten  Bestimmungstages  gleich  100  setzt,  so  erhält 
man  die  Verhältnisszahlen,  wie  sie  auf  der  nächsten  Seite 
folgenden  Tabelle  Nr.  IV.  verzeichnet  sind. 

Aus  den  Verhältnisszahlen  von  Nr.  1  und  3  ergiebt  sich 
die  Abhängigkeit  des  Inanitionsverlaufes  von  der  dem  Alter 
des  Thieres  entsprechenden  Fettigkeit  auf  das  eclatanteste. 
Der  Verlauf  ist  bei  dem  jungen  magern  Thiere  Nr.  1  ein 
ziemlich  schnell  tödtlicher  und  schon  frühzeitig  vom  4.  Tage 
an,  beginnt  ein  rapide  wachsender  Eiweisszerfall,  ähnlich 
wie  bei  Falk's  Hund  Nr.  1  und  Nr.  3.  und  bei  Voit's  Katze. 
Der  Tod  des  Huhnes  erfolgt  während  dieses  gesteigerten 
Eiweisszerfalles  am  11.  Tage  und  war  im  Cadaver  kein  mit 
blossem  Auge  sichtbares  Fett  nachzuweisen. 

Mit  den  Tabellen  von  Schmidt's  Katze  und  Falkos  Hund 
Nr.  4.  lässt  sich  die  von  dem  fetten  Huhne  Nr.  3  gewonnene 
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Tabelle  Nr.  IV. 


Fettes  Thier. 

Magere 

Thiere. 

Tag  der 
Inanition. 

Nr.  3. 
Vorheriges 

Nr.  1. 
Vorheriges 

Nr,  2, 
Vorheriges 

Körnerfutter, 

Körnerfutler. 

Fleisch  futter. 

2 

100 

100 

100 

3 

70,8 

74,6 

296,0 

4 

96,0 

100,7 

404,0 

m0 

O 

58,7 

108,5 

567,7 

6 

78,5 

128,8 

498,1 

7 

82,5 

218,1 

558,8 

8 

71,4 

456,8 

462,6 

9 

75,5 

740,8 

10 

47,1 

812,9 

11 

63,7 

474,4 

12 

58,9 

13 

50,5 

14 

54,5 

15 

60,8 

16 

51,2 

17 

63,3 

18 

54,6 

19 

52,8 

20 

47,2 

21 

36,8 

22 

55,4 

23 

53,5 

U 

b7,2 

25 

61,1 

26 

69,5 

27 

87,2 

28 

83,8 

29 

112,3 

30 

138,1 

31 

138,3 

32 

169,9 

33 

153,3 

34 

67,4 

Stoflfwechselreihe  zusammenhalten.  Das  Thier  erträgt  die 
Inanition  35  volle  Tage  und  zeigt  in  den  ersten  3  Wochen 
annähernd  gleichmässige  StickstoflFzahlen,  die  ein  sehr  all- 
mähliges  Sinken  der  Stickstoffausscheidung  erkennen  lassen. 
Obschon  aber  die  Section  noch  recht  ansehnliche  Mengen 
Fett  im  Körper  nachweisen  konnte,  begann  doch  am  24. 
Hungertage  eine  merkbare  und  vom  29.  Tage  an  eine  rapide 
Steigerung  der  Ausscheidungen,  welche  bis  zu  dem  vorletzten 
Lebenstage  anhielt. 
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Ein  Vergleichen  der  reducirten  Stoffwechselzahlen  von 
Nr.  1  und  Nr.  2  lässt  die  Abhängigkeit  des  Eiweisszerfalles 
von  dem  Stickstoffreichtlium  der  vorhergegangenen  Nahrung 
deutlich  erkennen.  Das  vorher  mit  Fleisch  gefütterte  Huhn 
Nr.  2.  zeigt  von  Anfang  an  eine  sehr  energische  Zersetzung, 
schon  in  den  ersten  Hungertagen  eine  4  Mal  grössere  Harn- 
säureausscheidung wie  Huhn  Nr.  1,  obgleich  ersteres  nur  ein 
Anfangsgewicht  von  945  Gramm,  letzteres  dagegen  von  1120 
Gramm  besass. 

Ziehen  wir  nun  das  Resultat  aus   unsern  3  Versuchen, 
so   ergiebt  sich,    dass  die  Eiweisszersetzung   im  Organismus  • 
hungernder  Hühner   im  Grossen   und  Ganzen   denselben   Ge- 
setzen folgt,   wie  sie  von   Schmidt,  Voit  und   Falk  für 
Säugethiere  ermittelt  sind. 

Dagegen  fanden  wir  abweichend  von  letzteren: 

1)  Dass  eine  Periode  gesteigerten  Eiweisszerfalles  auch 
eintreten  kann  bei  Hühnern,  deren  Fettvorrath  noch  lange 
nicht  verbraucht  ist; 

3)  Dass  eine  dritte  Periode,  in  welcher  die  Eiweiss- 
zersetzung wieder  sinkt,  wie  sie  Falk  sub  finem  vitae  beob- 
achtete, bei  Hühnern  niemals  oder  höchstens  am  letzten  und 
vorletzten  Lebenstage  einzutreten  scheint. 

II. 

Der  Fieberstoffwechsel. 

Durch  zahlreiche  Untersuchungen  ist  die  Thatsache 
zweifellos  festgestellt  worden,  dass  bei  Menschen  und  Säuge- 
thieren  während  des  Fiebers  die  Harnstoffausscheidung  grösser 
ist  als  unter  sonst  gleichen  Umständen  ohne  Fieber. 

Es  schien  uns  nun  von  Interesse,  zu  erfahren,  ob  auch  die 
Eiweisszersetzung  von  Vögeln,  deren  Normaltemparatur  eine 
Höhe  zeigt,  wie  sie  bei  Säugethieren  nur  im  stärksten  Fieber 
beobachtet  wird ,  durch  pyrogene  Einflüsse  gesteigert  werden 
kann.  Da  unseres  Wissens  über  Fieber  bei  Vögeln  bisher 
noch  keine.  Untersuchungen  vorliegen,  so  mußste  zunächst 
ermittelt  werden,  ob  die  bei  Menschen  und  Säugethieren  Fieber 
erzeugenden  Bedingungen  auch  bei  jenen  Thieren  Temperatur- 
erhöhung hervorrufen. 
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Wir  bedienten  uns  in  dieser  Absicht  der  subcutanen 
Eiterin jection. 

Erster  TorTcrsaek. 

(Tabelle  Nr.  V.J 
(Huhn  Nr.  4.) 


nitUgs. 


_ 



— 



— 

42,8 

42,1 

42,8 

42,1 

42.4 

42.2 

42.3 

42.6 

42,5 

42,0 

42,3  ■) 

42.8 

43,1 

43,4 

43,4 

42,5 

42.8 

41,9 

- 

— 

- 

- 

42,1 

4 

5 

7 

_ 

_ 

423 

_ 

41,5 

.« 

41.« 

41,» 

4»,« 

ax 

4S,S 

- 

4a,2 

48,1 

- 

- 

41,7 

- 

Teraperatursteigerung  nach  Eiterinjection. 

Eine  kräftige  und  muntre  Henne  wurde  bei  reicher 
Gerstenfutterung  täglich  3  Mal,  am  4.  Tage  zu  8  Malen  ge- 
messen und  am  Morgen  des  5.  Tages  eine  subcutane  Injection 
von  5  Gramm  guten  Eiters  zu  2  Theilen  über  jedem  Brust- 
muskel gemacht.  Die  normale  Temperatur  der  ersten  4  Tage 
betrug  im  Mittel  für  9  Uhr  Morgens  42,2,  für  2  Uhr  Mittags 
42,7  und  für  5  Uhr  Abends  41,9"  Gels.  Bereits  eine  und 
deutlicher  zwei  Stunden  nach  der  Einspritzung,  welche  das 
Huhn  übrigens  gut  vertrug  und  nach  der  es  Anfangs  noch 
tücbtig  frass,  dabei  vermehrten  Durst  zeigte,  tritt  eine  Stei- 
gerung von  0,6  für  die  Morgentemperatur  und  an  demselben 
Tage  eine  Mittagssleigerung  von  0,4,  eine  abendliche  von 
1 ,4  auf.  Die  Temperatur  bleibt  noch  an  den  nächsten  zwei 
Tagen  gesteigert  und  zeigt  am  Mittag  und  Vormittag  des  2, 
Fiebertages  die  höchste  Zahl  43,4*,  welche  die  normale  Mil- 
tagstemperatnr  um  0,7  übersteigt.  Am  8.  Tage  war  das 
Thier  wieder  völlig  munter  und  an  den  Injectionsstellen  keine 
Reaktion  zu  finden. 


i  Portionen  ,  auf  je 


'l  S  tJhr  Morgens  5  Gramm  guten  Eiters  in 
eine  Brunlseite  die  Hälfte,  aubcutan  injicirt. 
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Zweiter  Torversnch. 

Tabelle  Nr.  VI. 
(Huhn  Nr.  5.) 


Tag. 

Vormittags. 

Nachmittags. 

21.  XL  1877. 

9 

10 

11 

12 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

1. 

^^w 

42,2 

__ 

41,9 

__^ 

^^.^ 

2. 

42,1 

— 

— 

42,2 

— 

41,3 

— 

3. 

42,3 

— 

42,3 

— 

41,5 

— 

4. 

42,1 

') 

42,3 

42,0 

42.0 

41,8 

41,5«) 

41,6 

41,8 

42,1 

— 

5. 

42,2 

42,5 

— 

— 

42,6 

42,4 

42,5 

i2,4 

6. 

42,1 

— 

42,0«) 



43,1  43,1 

7. 

42,9 

— 

42.9 

— 

8. 

42,0 



42,9 

— 

— 

41,1 

Temperatursteigerung  nach  Eiterinjection. 

Ein  zweites  gesundes  Thier  (Huhn  Nr.  5)  wurde  täg- 
lich dreimal  und  an  einigen  Tagen  noch  öfter  gemessen.  Es 
fand  sich  die  mittlere  normale  Temperatur  der  ersten  3  Tage 
für  Morgens  9  Uhr  42,2;  für  Mittags  2  Uhr  42,2  und  für 
Abends  5  Uhr  41,6°  Gels.  Auch  das  Thier  erhielt  reichli- 
ches Gerstenfutter  und  Wasser  nach  Belieben.  Auf  eine  am 
4.  Tage  der  Beobachtung  gemachte  Eiterinjektion  von  3  gr. 
desselben  Eiters,  der  am  nächsten  Tage  erfolgreicher  bei 
Huhn  Nr.  4  angewendet  wurde,  zeigte  sich  in  den  nächsten 
Stunden  keiiie  Temperaturerhöhung,  Mittags  sogar  ein  Abfall 
von  0,5,  und  als  Nachmittags  8  Uhr  erneute  2  gr.  injicirt 
wurden,  erfolgte  am  nächsten  Tage  eine  Steigerung  von  0,5 
für  den  Mittag  und  0,9  für  den  Abend.  Die  höchste  Tem- 
peratur war  Mittags  mit  42,6^  Gels.  Am  nächsten  —  6. 
Tage  —  wurden  VaS  Uhr  Mittags  erneute  5  gr,  injicirt  und 
folgte  hierauf  schon  für  die  Abendtemperatur  desselben  Ta- 
ges eine  Erhöhung  um  1,5  zu  43,1  und  blieb  die  Tempe- 
ratur auch  an  den  nächsten  beiden  Tagen  gesteigert.  Die 
wiederholten  Injectionen  erzeugten  auch  hier  keinerlei  örtli- 
che Reaktion. 


*)  3  Gramm  fp^uten  Eiters  in  2  Partien  subcutan  auf  die  Brust. 
■)  Dahin  noch  2  Gramm. 

')  Vor  der  Messung  5  Gramm   desselben  guten  Eiters   subcutan 
an  den  Schenkeln  injicirt. 
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Dritter  Toryersnch. 

Tabelle  Nr.  VII. 
(Huhn  Nr.  5.) 


Tag. 

Vormittags.      | 

Nachmittags. 

14.  XII.  1877. 

7 

9 

12 

5 

1. 

41,6 

40,5 

41,6 

2. 

— 

42,3 

41,5 

40,8 

3. 

41,6 

41,6 

40,5 

4. 

— 

41,3 

41,4 

40,6 

5. 

41,80 

42,5 

42,2 

6. 

42,6 

42,4 

42,6 

— 

7. 

43,0 

42,8 

42,8 

42,8 

8. 

42,3 

42,6 

42,5 

9. 

42,2 

42,6 

41,9 

Temperatursteigerung  nach  Eiterinjection. 

Das  zum  zweiten  Male  verwendete  Huhn  Nr.  5  zeigte 
diesmal  eine  Mitteltemperatur  für  Morgens  9  Uhr  41,7;  für 
Mittags  12  Uhr  41,5;  für  Abends  5  Uhr  40,9 «  Gels.  Auf 
eine  Injection  von  5  gr.  gutartigen  Eiters  erfolgte  an  den 
folgenden  Tagen  eine  Steigerung,  welche  im  Maximum  43,0 
und  42,8  für  eine  Morgen-  und  42,8  für  Mittag-  und  Abend- 
temperatur des  7.  Tages  betrug  bei  einer  Steigerung  um 
1,1 ;  1,3  und  1,9^  Gels.    Auch  hier  keine  locale  Reaktion. 

Es  war  hiermit  bewiesen,  dass  unter  dem  Einfluss  fieber- 
erregender, in  den  Körper  gebrachter  Stoffe  die  Temperatur 
bei  Hühnern  ansteige.  Wie  Ghossat*)  an  seinen  Tauben 
fand,  dass  ein  ganz  und  gar  fester  Punkt  der  Normaltem- 
peratur für  dasselbe  Individuum  nicht  vorhanden  sei,  so  war 
auch  hier  die  Temperatur  der  Hühner  an  sich  und  desselben 
Thieres  zu  verschiedenen  Zeiträumen  verschieden.  Es  musste 
also  zur  Beurtheilung  der  Verhältnisse  die  normale,  und  die 
Fieberlemperatur  ein  und  desselben  Individuums  in  einem 
fortlaufendem  Zeitabschnitte  verglichen  werden.  Die  Fieber- 
steigerung war  in  allen  Fällen  eine  deutliche,  jedoch  nicht 
sehr  erhebliche,  da  sie  nur  einige  Male  um  1,5  und  1,9  im 
Maximum  sich  über  die  zuvor  festgestellte  Normaltemperatur 
erhob. 


')  9Vt  Uhr  Vormittags  5  gr.  guten  Eiters  subcutan  injicirt. 
•)  Pag.  95. 

Zeitschrift  f.  physioL  Chemie,  in.  28 
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Zu  bemerken  ist  die  Leichtigkeit,  mit  welcher  der  Vo- 
gelkörper die  nicht  unbeträchtlichen  Injectionen  ertrug  und 
die  eingespritzten  Massen  gutartigen  Eiters  in  kurzer  Zeit 
resorbirte.  Es  mussten  zur  Erzeugung  von  Fieber  bedeu- 
tendere Mengen  genommen  werden,  weil  Huhn  Nr.  5,  wel- 
ches zuerst  eine  Injection  erhielt,  auf  3  gr.  gar  nicht  reagirte 
und  auf  noch  weitere  2  gr.  nur  unerhebliche  Temperatur- 
steigerungen zeigte.  Desshalb  wurden  bei  den  weiteren  Ver- 
suchen nicht  unter  5  gr.  Eiter  subcutan  gegeben. 

Behufs  Feststellung  des  Fieberstoflfwechsels  wurden  die 
Beobachtungen  einmal  am  hungernden  Thiere  und  zwar  nach 
vorherigem  Körnerfutter  gemacht,  dann  aber  auch  versucht, 
Hühner  auf  Stickstoffgleichgewicht  zu  bringen  und  bei  diesem 
Verhalten  der  Ausscheidungen  die  Wirkung  der  pyrogenen 
Substanzen  auf  den  Stoffwechsel  zu  constatiren.  Die  Art 
der  Beobachtungen  und  der  Analysen  war  dieselbe  wie  bei 
den  Hungerversuchen,  ebenso  die  Messung,  welche  dreimal 
täghch  stattfand. 

Erster  FieberTersnoh. 

Tabelle   Nr.  VIII. 
(Huhn  Nr.  6.) 


Tag. 

Körpertemperatur. 

Körper- 

24 stündige 

Nachmittags. 

Vormittags. 

gewicht. 

Mengen. 

4.  xn. 

1877. 

2 

5 

7 

9 

11 

12 

Mittags 
12 

Ab- 
nahme. 

Ur 

+ 

Ur 

0. 

— . 

— 

—— 

1045 

__ 

__ 

1. 

— 

41,0 

— 

41,9 

42,0 

980 

65 

^.^ 

2. 

— 

41,0 

41,0 

— 

42,1 

940 

40 

0,638 

j  0,0207 

3. 

40,1 

41,4 

41,7 

910 

30 

0,5864 

4.')     • 

— 

40,0 

40,0 

39,6 

39,6 

39,6 

850 

60 

3,8866 

0,0676 

5. 

39,7 

39,1 

38,1 

36,0 

33,0 

34,0 

790 

60 

4,3406 

6. 

4 

Uhr 

todt. 

wieg 

t 

775 

15 

— 

— 

Inanition.  Putrider  Eiter.  Hochgradige  septische 

Infection. 

Ein  Huhn   von    1045  gr.   Gewicht,   welches   bis   dahin 
Körnerfutter  erhielt  und  absoluter  Carenz  unterworfen  wurde. 


*)  Nachmittags  '4 4  Uhr  5  gr.  Eiter  subcutan. 
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Analytische  Anlage  zu  Tabelle  Nr.  Vm. 


Tag. 

Mit  Alkohol 

extrahirte  bei 

HO®  C.  trockene 

Exkremente. 

Zu 
Ur 

Gefunden 
Ur 

Berechnet 
Ur 

Co. 
Filtrat. 

Zu 

+ 
Ur 

Gefunden 

Berechn. 
Ur 

2. 
3. 

4. 
5. 

1,953 
2,666 

6,208 
6,315 

1,953 
2.666 

1,5 
1,5 

0,638 
0,5864 

0,9391 
1,0326 

0,638 
0,5864 

3,8866 
4,3406 

jl8 
19 

9 
8 

0,0403 
0,1107 

0,0207 
0,0676 

zeigte  an  den  ersten  3  Tagen  eine  mittlere  Temperatur  von 
41,4  Morgens  9  Uhr,  41,9  Mittags  12  Uhr  und  40,7  Abends 
5  Uhr.  Die  Harnsäuremengen  des  2.  und  3.  Tages  0,638 
und  0,5864  gr.,  sowie  die  Harnstoflfmenge  von  0,0207  ent- 
sprechen den  Zahlen  des  an  Gewicht  ziemlich  gleichen  Thie- 
res  Nr.  1.  beim  reinen  Inanitionsversuch,  sind  also  als  nor- 
male anzusehen.  Zu  Anfang  des  4.  Hungertages,  welche 
Tage  bei  diesem  Versuche  mit  12  Uhr  Mittags  beginnen, 
wurden  dem  Thiere  subcutan  5  gr.  Eiter  injicirt.  Wegen 
Mangels  an  gutartigem,  musste  ein  putrider  Knocheneiter 
genommen  werden,  der  keine  Temperaturerhöhung,  sondern 
einen  rapiden  Temperaturabfall  hervorbrachte.  Rapid  war 
auch  der  Eiweisszerfall.  Denn  während  bei  dem  Inanitions- 
thier  Nr.  1  die  Ausscheidung  bis  zum  7.  Tage  eine  con- 
stante  ist,  tritt  hier  sofort  nach  der  Eiterinjektion  eine  Stei- 
gerung ein  um  mehr  als  das  Sechsfache  für  den  1.  Tag,  um 
das  Siebenfache  für  den  2.,  dem  der  Tod  des  Thieres  folgt. 
Die  Harnstoflfmenge  der  beiden  Fiebertage  ist  ebenso  wie 
die  der  Harnsäure  vermehrt  und  beträgt  das  Dreifache  der 
ersten  beiden  Tage,  während  die  Zahl  der  täglichen  Gewichts- 
abnahme etwa  verdoppelt  erscheint,  üeber  beiden  Brust- 
seiten des  Thieres  lagen  grosse,  mit  stinkendem  Eiter  gefüllte 
Abscesse  im  subcutanen  Bindegewebe.  Die  Darmschleim- 
haut war  stark  injicirt,  das  Fett  völlig  aus  dem  Körper  ge- 
schwunden. Die  Steigerung  des  Stoffwechsels  nach  Einwir- 
kung der  septogenen  Substanz  ist  bei  diesem  Versuche  recht 
ersichtlich,  es  erforderte  jedoch  die  Feststellung  des  Stoff- 
wechsels bei  continuirlichem  Fieber  einen  zweiten.- 
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Zweiter  FieberTersneh. 

Tabelle   Nr.  IX. 
(Huhn  Nr.  7.) 


Tag, 

Körper-  u.  Zimmer- 
temperatur. 

Körper- 
gewicht. 

Wassergehalt 

der 
Exkremente. 

24  stündige 
Mengen. 

29.  XII. 

1877. 

o 

Abends. 

9 
Morgens 

12 
Mittags. 

12 

Mittags. 

• 

Ur 

ür 

0. 
1. 

2. 

3.*) 

4. 

5. 

6. 
7. 

41,6 

40,5 
41,1 

42,7 
42,5 

41,6 
41,6 

17,0 

15,0 
16,0 

16,0 
15,5 

16,5 
17,5 

41,5 

41,5 
41,4 

42,6 
42,3 

42,2 
41,2 

15,0 

12,0 
12,0 

11,0 
13,5 

15,0 
11,0 

42,1 
41,3 

41,4 
41,7 

42,7 
42,4 

42,0 
41,2 

17,0 
15,5 

18,5 
17,5 

15,5 
16,5 

14,5 
14,0 

1240 
1200 

1170 
1130 

1100 
1050 

1005 
945 

40 

30 
40 

30 

50 

45 
50 

12,279 

7,876 
12,208 

11,717 
19,417 

25,444 
27,154 

0,7880 

0,8068 
0,8369 

1,5333 
2,1553 

2,2498 
2,7175 

0,0183 
0,0226 

1  0,0404 

0,0707 

Analytische  Anlage  zu  Tabelle  Nr.  IX. 


Tag. 


Mit  Alkohol 

extrahirte  bei 

110  C.  trockene 

Exkremente. 


Zu 

'S    u 

Gc. 

Zu 

0 

'O  O 

ifr 

0) 

Filtrat 

Ur 

efun 
BaS 

O 

PQ 

^       1 

Berech  n. 

+ 
Ur 


1. 

2. 
3. 

4. 

5. 

6. 

7. 


5,025 

1,897 
1,700 

2,007 
3,017 

4,315 
4,007 


5,025 

1,897 
1,700 

1,0 

0,5 

1,0 
1,0 


0,7880 

0,8060 
0,8369 

0,7640 
0,3572 

0,^214 
0,6782 


0,7880 

0,8060 
0,8369 

1,5353 
2,1553 

2,2498 
2,7175 


( 


12 
16 

12 

14 


6 
8 

6 


0,0857 
0,0441 

0,0786 

0,1374 


0,0183 
0,0226 

0,0404 

0,0707 


Inanition.  Guter  Eiter.  Febrile  Temperatur- 
steigerung. 

Zur  Beobachtung  des  Fieberstoflfvvechsels  nach  Einwir- 
kung gutartigen  Eiters  wurde  ein  bis  dahin  mit  Gerste  ge- 
füttertes Huhn  bei  einem  Anfangsgewichte  von  1240  gr.  der 
absoluten  Garenz  unterworfen.  Es  wurden  an  den  ersten 
3  Tagen,  (auch  die  Masse  des  ersten  Tages  kam  hier  zur 
Bestimmung),  annähernd  gleiche  und  den  Ausscheidungen 
des  Inanitionsthieres  Nr.  1.  ganz  entsprechende  Mengen, 
gegen  0,8  gr.  Harnsäure  und  ebenso  Harnstoff,  geliefert, 
während  die  mittlere  Temperatur  für  Morgens  9  Uhr  41,5, 
für  Mittags  12  Uhr  41,5  und   für  Abends  5  Uhr  41,P  Gels. 

*)  Zum  Beginn  des  4.  Tages  6  gr.  Eiter  subcutan  injicirt. 
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betrug.  Nach  der  am  Anfang  des  4.  HungeHages  vorge- 
nommenen subcutanen  Einspritzung  von  6  gr.  gutartigen 
Eiters  stieg  die  Temperatur  um  1,6  für  den  Abend,  1,1  für 
den  Morgen  und  1,2  für  den  Mittag,  wo  sie  den  höchsten 
Stand  42,7®  Gels,  erreichte.  Am  5.  Tage  noch  gesteigert, 
zeigte  die  Temperaturscala  im  weiteren  Verlaufe  dieselben 
Zahlen  wie  vor  der  Injection. 

Auch  hier  tritt  sofort  mit  der  Eiterwirkung  auf  die 
Temperatur  eine  vergrösserte  Eiweisszersetzung  ein,  welche 
sich  bereits  am  4.  Tage  in  der  fast  verdoppelten  Harnsäure- 
menge  von  1,5333  gr.  ausweist,  die  am  5.  Tage  noch  etwas 
steigt  und  trotz  des  späteren  Temperaturabfalles  gesteigert 
bleibt.  Die  Harnstoffzahlen  der  Fiebertage  betragen  das 
Doppelte  und  Dreifache  der  Zahlen,  welche  an  den  vorher- 
gehenden Tagen  bestimmt  wurden  und  auch  die  Zahl  der 
Gewichtsabnahme  wird  eine  grössere.  Ebenso  zeigt  der 
Wassergehalt  der  Exkremente  eine  den  Harnsäurezahlen 
völlig  entsprechende  Zunahme.  Ausser  diesen  Daten  wurde 
neben  der  Körpertemperatur  noch  jedesmal  die  des  Labora- 
toriums notirt. 

Nach  7  Tagen  wurde  das  Thier  in  Freiheit  gesetzt, 
nahm  nach  3  Tagen  bereits  Futter  und  war  bald  völlig 
gesund. 

Dritter  Fieberversneh. 

(ffierzu  Tabelle  Nr.  X.) 

Fieber  bei  Stickstoffgleichgewicht. 

Der  3.  Versuch  sollte  den  Fieberstoffwechsel  eines  im 
Stickstoffgleichgewicht  befindlichen  Thieres  klarlegen.  Die 
hierzu  dienenden  Hühner  erhielten  täglich  20  Cc.  destillirten 
Wassers  und  50  gr.  frisches  fettfreies  Pferdefleisch.  Alle 
Thiere  nahmen  bei  der  Fleischnahrung  fortdauernd  an  Ge- 
wicht ab  und  obgleich  eines  durch  einige  20  Tage  dasselbe 
Futter  erhielt,  trat  kein  ganz  genaues  Gleichgewicht  ein. 
Ausser  dem  Schwanken  der  Harnsäurezahlen  trat  ein  wei- 
terer Uebelstand  nach  den  Eiterinjektionen  auf,  darin  be- 
stehend, dass  die  Thiere  nach  diesem  Eingriffe  gar  nicht 
oder  doch   sehr  mangelhaft  verdauten,  auch  keine  Nahrung 
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mehr  freiwiUig  einnahmen.  Von  den  vier  Versuchen,  die 
ich  angestellt,  sei  hier  nur  einer  mitgetheilt.  In  demselben 
wurde  ausser  Temperatur,  Gewicht  und  Harnsäure  an  drei 
Tagen  der  Ammoniakgehalt  der  Exkremente  auf  dieselbe 
Vl^eise  wie  bei  Huhn  Nr.  3.  bestimmt. 
Tabelle  Nr.  X. 
(Huhn  Nr.  8.) 


Analytische  Anlage 

zu  Tabelle  Nr. 

S. 

Tag. 

Hit  Alkohol 

eitrahirte  bei 

HO"  C.  trockene 

Exkremente. 

Zu 
Vi 

1 
o 

|l3 

Zu 
NH, 

4 

^1 

a    ^ 

1^ 

1. 
2. 
3. 
4. 

5. 
6. 
7. 

8. 

6,2960 
6.5554 
7,1138 

7,6139 
7,0874 
6,2840 
5,0749 
6,6770 
6,3819 

1,0366 
0.9696 
1,2780 
1,0241 
1,0555 
0,9124 
1,1114 
1,4720 
1,0764 

0,6184 
0,6398 
0,8543 
0,6738 
0,7993 
0,6279 
0,7540 
0,9820 
0,6950 

43256 
4,7549 
5,0Ut 
5,3664 
4,3244 
3,4429 
4,2276 
4,1244 

75 
70 
60 

20 
20 

20 

0,3 
0,3 
0,55 

0,0510 
0,0608 
0,0865 

Werth  der  Reagentien :  1  Cc.  Na  OH  =  0,0138  NHi,  sonst  wie  bei 
ahn  Nr.  3.  an  den  letzten  Tagen. 

')  Hittags  12  Uhr  6  gr.  Eiter  subcutan. 

*)  Hittags  11  Uhr,  am  Schluss  des  T^es,  nicht  Alles  verdaut. 
*)  Rropr  prall   gefüllt.    Der  stark   ausgedrQckte    Fleischklumpen 
iegt  50  gr. 
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Huhn  Nr.  8.  wog  am  Ende  des  ersten  Tages  1730  gr. 
and  erhielt  acht  Tage  lang  zu  Beginn  jedes  24  ständigen 
Zeitabschnittes  nach  12  Uhr  Mittags  je  50  gr.  Fleisch  und 
20  Gc.  destillirten  Wassers.  Bei  dieser  Nahrung  zeigte  es 
verschieden  grossen  Gewichtsverlust,  für  die  ersten  5  Tage, 
vom  2.  an  gerechnet  bis  einschUesslich  des  6.  im  Mittel 
32,8  gr.  pro  Tag.  Am  7.  Tage  betrug  der  Gewichtsverlust 
nur  6  gr.  und  wurde  desshalb  zu  Beginn  des  8.  Tages  die 
Einspritzung  von  6  gr.  gutartigen  Eiters  vorgenommen.  Die 
Körpertemperatur,  neben  welcher  hier,  wie  im  vorigen  Ver- 
suche die  Zimmertemperatur  gemessen  wurde,  betrug  als 
Mittel  der  ersten  7  Tage  41,4  für  Abends  5  Uhr,  41,5,  für 
Morgens  8  und  Mittags  11  Uhr.  Nach  der  Injektion  stei- 
gerte sie  sich  noch  für  denselben  Tag  um  0,6  Abends,  1,0 
Morgens  des  nächsten  Datums,  dessen  erster  Theil  mit  in 
den  8.  Versuchstag  gehört  und  um  0,6  gegen  die  mittäg- 
liche Normaltemperatur.  Sie  erreichte  an  diesem  Morgen 
und  den  nächsten  beiden  Abenden  mit  42,5^  Gels,  das  Ma- 
ximum und  blieb  gesteigert  bis  zur  letzten  Messung,  auf 
welche  im  Laufe  der  Nacht  des  10.  Tages  der  Tod  des 
Thieres  folgte. 

Die  Harnsäurezahlen  der  ersten  7  Tage  sind  am  1.  und 
7.  die  kleinsten.  Die  Mittelzahl  dieser  7  Tage  4,4519  ist 
2  und  3  Zehntelgramm  grösser  als  die  beiden  für  die  Fieber- 
tage erhaltenen  Zahlen. 

Der  Ammoniakgehalt  der  Exkremente  ist  nur  für  den 
7.  und  die  darauf  folgenden  Fiebertage  bestimmt  und  ist 
die  des  fieberfreien  Tages  die  kleinste  Zahl,  wie  dieser  Tag 
auch  eine  im  Verhältniss  zu  jenen  der  nächsten  Tage  kleine 
Harnsäuremenge  aufweist. 

Dass  die  Harnsäurezahlen  nach  der  Eiterinjection  keine 
Steigerung  zeigten,  gegenüber  den  fieberfreien  Tagen,  liegt 
offenbar  an  dem  oben  erwähnten  Umstände,  dass  das  Thier, 
sobald  es  in  den  fieberhaften  Zustand  versetzt  war,  so  gut 
wie  nichts  mehr  verdaute,  das  zuletzt  genossene  Fleisch  noch 
nach  24  Stunden  am  Ende  des  8.  Tages  anscheinend  in  un- 
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veränderter  Menge  im  Kröpfe  vorgefunden  wurde.  Weitere 
Nahrung  wurde  verweigert,  die  letzte  Quantität  von  50  gr. 
Fleisch  wurde   dem  Huhne  mit  20  Gc.   Wasser  eingestopfL 

Am  Ende  des  9.  Tages  war  der  Kropf  fast  ebenso  prall 
gefüllt  wie  nach  der  letzten  Fütterung  und  als  das  Thier, 
ohne  etwas  Weiteres  erhalten  zu  haben,  im  Verlaufe  des 
nächsten  Tages  starb,  fand  sich  im  Kröpfe  ein  Fleisch- 
klumpen vor,  der  nach  Ausdrücken  der  Flüssigkeit  50  gr. 
wog.  Die  Masse  hatte  zum  Mindesten  IV«  Tage  unverdaut 
im  Kröpfe  gelegen.  Dass  nun  trotz  dieser  höchst  mangel- 
haften Verdauung  nach  der  Eitereinspritzung  die  Menge  der 
Harnsäure  in  den  Fiebertagen  derjenigen  für  die  vorher- 
gehenden Tage  gleichkommt  und  nicht  vermindert  war, 
beruht  demgemäss  allein  auf  der  durch  das  Fieber  auf  Kosten 
des  Organismus  gesteigerten  Eiweissumsetzung. 

Von  den  anderen  drei  Thieren  überlebte  den  Versuch 
nur  jenes,  welches  die  längste  Fütterung,  etwa  40  Tage 
lang,  durchzumachen  hatte.  Dazwischen  wurde  jedoch  von 
50  auf  30  gr.  Fleisch  herabgegangen  und  dabei  noch  etwas 
Amylum  und  dann  und  wann  Steinchen  gegeben.  Auch 
dies  Thier  verlor  mit  jedem  Tage  an  Gewicht. 

Auch  die  2.  Haupterscheinung  des  Fiebers,  die  ver- 
mehrte Eiweisszersetzung  tritt  also  bei  fiebernden  Hühnern 
ein.  Der  Hunger  versuch  mit  Huhn  Nr.  1.  hatte  uns  gezeigt, 
dass  für  Thiere  nach  Körnerfütterung  6  Tage,  bei  älteren 
wie  Nr.  3.  29  Tage  lang  eine  gleichmässige  Stickstoflfaus- 
scheidung  stattfinde.  Huhn  Nr.  1.  hatte  ein  Gewicht  von 
1120  gr.,  Nr.  7.  wog  zum  Anfang  des  Versuches  1240  gr. 
Bei  nahezu  gleichem,  sogar  grösserem  Körpergewichte  tritt 
nun  bei  Nr.  7.  nach  vorheriger  Gleichmässigkeit  der  Zahlen 
schon  am  4.  Tage  eine  bedeutende  und  zwar  unter  dem 
Einfluss  der  im  Beginn  dieses  Tages  dem  Thiere  subcutan 
gegebenen  Eitermenge  erfolgende  Steigerung  der  Harnsäure- 
ausscheidung ein,  wobei  sich  ausserdem  das  Fieber  durch 
erhöhte  Körpertemperatur  ausweist. 

Huhn  Nr,  6.,  allerdings  bei  einem  Gewichte  von  1045 
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gr.  ein  wenig  schwächer  als  Nr.  1,  zeigt  den  Einfluss  des 
Fiebers  auf  den  Stoffwechsel  in  noch  höherem  Grade,  da 
unter  dem  £influss  der  pyrogenen  Substanz  sogleich  die 
sechsfache  Harnsäuremenge  auftritt.  Ob  dem  dabei  statt- 
findenden, durch  Sepsis  bedingten  Temperaturabfall  eine 
kurze  Steigerung  voranging,  wurde  nicht  beobachtet« 


Ueber  Stoffwechselprodukte  nach  CampherfUtterung. 

Von  Prof.  0.  Schmiedeberg  und  Dr.  Hans  Xejer« 


(Dor  Redaktion  zugegangen  am  14.  Oktober.) 


Bald  nach  dem  Erscheinen  der  Miltheilung  von  Wie- 
deniann*)  über  das  Auftreten  einer  eigen thümlichen  Säure 
im  Harne  von  Hunden  nach  Fütterung  mit  Gampher,  gelang 
es  dem  Einen  von  uns,  den  grössten  Theil  der  im  Folgen- 
den beschriebenen  Säuren,  ihrer  Salze  und  Spaltungsprodukte 
aus  dem  von  Wiedemann  gewonnenen  Rohprodukte  dar- 
zustellen. Aber  trotz  mehrjähriger  zum  Theil  gemeinsamer 
Arbeit,  ist  es  uns  nicht  möglich  gewesen,  die  der  Untersu- 
chung sich  entgegenstellenden  Schwierigkeiten  vollständig  zu 
überwinden,  so  dass  wir  vorläufig  auf  einen  nach  allen  Rich- 
tungen hin  gerundeten  Abschluss  zu  verzichten  gezwungen 
sind. 

Die  Futterung  der  Hunde  mit  Gampher,  sowie  die  Dar- 
stellung der  rohen  Säure  aus  dem  Harn  geschah  in  der  von 
Wiedemann  angegebenen  Weise.  Im  Laufe  der  ganzen 
Untersuchung,  mit  Einschluss  der  Wiedemann'schen,  wurden 
IV« — 2  kg.  Gampher  verfüttert. 

Bei  der  Darstellung  fallt  man  den  Harn  mit  Bleiessig 
und  Ammoniak,  zersetzt  den  ausgewaschenen  Niederschlag 
mit  Ammoniumcarbonat,  behandelt  das  Filtrat  in  der  Wärme 
mit  Baryumhydroxyd,  bis  alles  Ammoniak  entwichen  ist, 
und  entfernt  den  überschüssigen  Baryt  durch  Einleiten  von 
Kohlensäure.  Aus  der  eingedampften  Lösung  wird  durch 
Zusatz  von  Alkohol  die  Baryumverbindung  der  gesuchten 
Säuren  gefallt. 


*)  Arbeiten  aus  dem  Laboratorium  f.  experim.  Pharmakologie  in 
Strassburg,  Nr.  14,  (1876);  im  Arch.  f.  experim.  Path.  u.  Pharmakol 
Bd.  VI.  p.  230. 
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Auch  folgendes  Verfahren  lässt  sich  mit  Vortheil  an- 
wenden. 

Der  zur  Syrupdicke  eingedampfte  Harn  wird  mit  reich- 
lichen Mengen  von  feuchtem  Baryumhydroxyd  versetzt,  die 
Einwirkung  des  letzteren  durch  Erwärmen  unterstützt  imd 
die  Masse  mit  Alkohol  behandelt.  Neben  vielen  anderen 
Harnbestandtheilen  bleibt  eine  basische  Baryumverbindung 
der  in  Frage  stehenden  Säuren  ungelöst. 

Wenn  man  diesen  Rückstand  mit  reichlichen  Mengen 
von  Wasser  anrührt,  die  Flüssigkeit  abfiltrirt  und  nach 
Zusatz  neuer  Mengen  von  Baryumhydroxyd  auf  dem  Wasser- 
bade  einengt,  so  entsteht  eine  in  Wasser  schwer  lösliche, 
amorphe,  basische  Baryumverbindung,  die  eine  sehr  lockere 
und  poröse  Beschaffenheit  hat.  Sie  wird  auf  dem  Filter  aus- 
gewaschen und  zur  Gewinnung  der  freien  Säure  mit  Schwe- 
felsäure zersetzt.  Das  Waschwasser  liefert  beim  Eindampfen 
und  weiteren  Zusatz  von  Baryt  neue  Mengen  dieses  basi- 
schen Salzes. 

Auch  das  nach  dem  Wiedemann'schen  Verfahren  dar- 
gestellte Baryumsalz  wird  zweckmässig  in  diese  basische 
Verbindung  übergeführt  und  auf  dem  Filter  ausgewaschen, 
bevor  man  aus  ihm  die  Säure  frei  macht. 

Die  letztere  bildet  nach  dem  Eindampfen  einen  bräun- 
lichen oder  gelben,  nur  schwer  eintrocknenden  Syrup,  in 
welchem  folgende  Bestandtheile  nachgewiesen  werden  konnten, 

1)  Eine  stickstofffreie,  gut  krystallisirende 
Säure,  für  welche  wir  den  Namen  a-Gamphoglyk- 
uronsäure  vorschlagen. 

2)  Eine  mit  dieser  isomere,  amorphe  Säure, 
die  ß-Camphoglykuronsäure. 

3)  Eine  amorphe,  stickstoffhaltige  Säure, 
wahrscheinlich  Uramido-Camphoglykuronsäure. 

1.  Die  a-Camphoglykuronsäure. 

Die  krystallisirende   Camphoglykuronsäure   erhält  man 

entweder  aus  dem  weiter  unten  beschriebenen  Silbersalz  oder 

unmittelbar  aus  dem  rohen  Säuregemenge.    Letzteres  bildet 

einen  Syrup,  welcher  beim  Stehen   an   der   Luft  zu   einer 
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glasigen  Masse  eintrocknet.  Wenn  man  diese  unter  eine 
Glasglocke  bringt,  deren  Innenwände  mit  Wasser  befeuchtet 
sind,  so  erstarrt  sie  im  Laufe  einiger  Wochen  zu  einem  Ge- 
menge, welches  aus  äusserst  kleinen  Kryställcheii  und  den 
beiden  nicht  krystallisirenden  Camphoglykuronsäuren  besteht. 

Ist  von  den  letzteren  ein  zu  grosser  Ueberschuss  vor- 
handen, so  gelingt  es  nicht,  die  syrupartige  Masse  zum  iMcy- 
stallisiren  zu  bringen.  Auch  muss  dieselbe  längere  Zeit  hin- 
durch einen  bestimmten  Consistenzgrad  beibehalten,  was 
durch  geeignete  Feuchtigkeitsverhältnisse  in  der  Glasglocke 
zu  erreichen  ist. 

Der  Krystallbrei  wird  schliesslich  auf  Fliesspapier  aus- 
gebreitet, unter  eine  feuchte  Glocke  gebracht,  und  die  auf 
dem  Papier  zurückbleibende  a-Camphoglykuronsäure  durch 
Umkrystallisiren  aus  heissem  Wasser  gereinigt. 

Leichter  erhält  man  diese  Säure  aus  dem  Silbersalz. 
Man  neutralisirt  das  ursprüngliche  Säuregemisch  mit  Silber- 
oxyd und  filtrirt  die  Lösung  von  den  sich  ausscheidenden 
schmierigen  Massen  ab.  Aus  dem  Filtrat  krystallisiren,  wenn 
es .  nicht  zu  verdünnt  ist,  beim  Stehen  die  Silbersalze  der 
beiden  stickstofffreien  Camphoglykuronsäuren  aus,  während 
das  Salz  der  stickstoffhaltigen  Säure  in  der  Mutterlauge 
bleibt.  Die  Gegenwart  grösserer  Mengen  der  letzteren  Ver- 
bindung verzögert  auch  in  diesem  Falle  die  Krystallisation, 
die  oft  erst  nach  längerem  Stehen  der  concentrirten  Lösung 
eintritt,  wobei  dann  stets  eine  theilweise  Zersetzung  imter 
Reduktion  von  Silber  sich  bemerkbar  macht. 

Das  a-camphoglykuronsaure  Silber  ist  in  Wasser  etwas 
schwerer  löslich,  als  das  Salz  der  ß-Modification,  und  scheidet 
sich  daher  zuerst  aus.  Dieser  Antheil  der  Silbersalze  liefert 
beim  Zersetzen  mit  Salzsäure  oder  Schwefelwasserstoff  vor- 
zugsweise a-Camphoglykuronsäure,  aber  in  sehr  wechselnden 
Mengen.  Zuweilen  erfolgt  die  Krystallisation  beim  langsamen 
Eintrocknen  der  Lösungen  ohne  Weiteres,  indem  sich  am 
Rande  des  Gefasses  Haufen  äusserst  kleiner  Krystalle  aus- 
scheiden oder  am  Boden  in  Form  eines  Schlammes  ablagern. 
In  anderen  Fällen  trocknet  die  Lösung  zu  einem  Syrup  ein, 


425 

der  nur  langsam  unter    der   feuchten   Glocke  krystallinisch 
wird. 

Die  a-Camphoglykuronsäure  bildet  nach  dem  Umkrystal- 
lisiren  eine  schneeweisse,  etwas  wachsartig  glänzende  Masse, 
welche  aus  kleinen,  dünnen,  häufig  drusenartig  zusammen- 
hängenden,  eckigen  Täfelchen  besteht.  Sie  löst  sich  in  etwa 
16—20  Theilen  Wasser  von  gewöhnlicher  Temperatur,  sehr 
leicht  in  Alkohol  und  warmem  Wasser ;  in  Aether  ist  sie  un- 
löslich. 

Kupferoicyd  wird  von  ihr  in  Gegenwart  von  Alkalien 
in  Lösung  erhalten,  aber  selbst  beim  stärksten  Kochen  nicht 
reducirt. 

Die  bloss  über  Schwefelsäure  getrocknete  a-Camphoglyk- 
uronsäure hat  die  Zusammensetzung: 

C16H24O8  H-H20. 

1.  0,2434  Substanz  gaben  0,4735  GO2  =  0,1291  G  = 
53,04%  und  0,1579  HaO  =  0,0175  H  =  7,19%. 

2.  0,2474  Substanz  gaben  0,4823  GO2  =  0,1315  G  = 
53,15%  und  0,1637  H2O  =  0,0182  H  =  7,35%. 

I.  n.  Mittel.       verlangt. 

G  53,04  53,15  53,10  53,04. 

H  7,19  7,35  7,27  7,18. 

Im  Luftbad  verliert  die  Substanz  bei  100®  nur  sehr 
schwer  ihr  Kry stall wasser.  Längeres  Erhitzen  auf  100 — 110® 
bewirkt  dagegen  Bräunung.  Es  ist  daher  zweckmässig,  das 
Trocknen  im  Vacuum  bei  90—100^  vorzunehmen. 

Wir  bedienten  uns  für  diesen  Zweck  eines  besonderen 
Exsiccators,  welcher  aus  einer  etwa  30  Gm.  langen  und 
2  Gm.  weiten,  an  dem  einen  Ende  zugeschmolzenen  Glasröhre 
bestand,  an  deren  offenes  Ende  ein  kolbenförmiges  Gefass 
luftdicht  angeschliffen  war,  welches  beim  Gebrauch  des  Ap- 
parats mit  Schwefelsäure  oder  Phosphorsäureanhydrid  ver- 
sehen und  durch  einen  Glasstopfen  luftdicht  verschlossen 
wurde.  Dieses  Gefass  trug  seitlich  an  dem  Tubulus,  in  wel- 
chen die  Trockenröhre  eingesetzt  wurde,  eine  mit  einem 
Glashahn  versehene  Röhre,  die  zum  Auspumpen  der  Luft 
diente.     Die  Substanz  wurde  in  ein  gewöhnliches  Porzellan- 
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oder  ein  grösseres  Glasschiflfchen  gebracht  und  dieses  bis  in 
das  geschlossene  Ende  der  Röhre  vorgeschoben.  Dann  wurden 
beide  Theile  des  Apparats  mittelst  des  Schiffes  zusammen- 
gefügt, das  Ganze  luftleer  gemacht  und  das  Stück  der  Röhre, 
welches  das  Schiffchen  enthielt,  mit  Hilfe  eines  durchbohrten 
Korks  von  Aussen  her  durch  eine  Oeffnung  derartig  in  der 
Wand  eines  Wasserbades  befestigt,  dass  die  Substanz  leicht 
erhitzt  werden  konnte,  während  die  aussen  befindlichen  Schliffe 
und  das  Schwefelsäuregefass  vor  der  Einwirkung  einer  höhe- 
ren Temperatur  verschont  blieben.  Der  Apparat  war  von 
Herrn  Geissler  Nachfolger  in  Bonn  angefertigt  worden. 

Wir  haben  diesen  Apparat  in  den  verschiedensten 
Fällen  mit  Vortheil  benutzt.  Man  erreicht  mit  demselben 
oft  in  wenigen  Stunden  ohne  Gefahrdung  der  zu  trocknen- 
den Substanz  mehr,  als  bei  Anwendung  des  Luftbades  in 
mehreren  Tagen. 

Die  Krystallwasserbestimmung  und  die  Analysen  der 
wasserfreien  a-Gamphoglykuronsäure  ergaben  für  die  letztere 
die  Formel: 

Gl 6  H24O8. 

1.  1,0394  Substanz,  20  Stunden  lang  im  Luftbade  bei 
100 — 108®  bis  zum  constanten  Gewicht  getrocknet,  wobei 
leichte  Bräunung  eingetreten  war,  verloren  0;0529  H2O 
=  5,09%. 

2.  0,2726  Substanz,  12  Stunden  im  Vacuum  neben 
Phosphorsäureanhydrid  bei  90®  bis  zum  constanten  Gewicht 
getrocknet,  verloren  0,0136  H2O  =  4,98%. 

gefunden.  verlangt. 

I.  II.  Mittel. 

H2O  5,09  4,98  5.03  4,97. 

1.  0,2563  der  im  Vacuum  bei  90 '^  getrockneten  Substanz 
gaben  0,5230  GOa  =  0,1426  C  =  55,66%  und  0,1599  HaO 
=  0,0178  H  =  6,94%. 

2.  0,2457  der  im  Luftbade  getrockneten  und  leicht 
gebräunten  Substanz  gaben  0,5051  CO2  =  0,1 378  G  =  56,08% 
und  0,1556  H2O  =  0,0173  H  =  7,04  H. 
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gefunden.  verlangt. 

I.  IL  Mittel. 

'    G  55,66  56,08  55,87  55,81 

H  6,94  7,04  6,99  6,98 

Die  wasserfreie  a-C4araphoglykuronsäure  schmilzt  bei 
128 — 130^.  Sie  beginnt  aber  schon  bei  100*^  zu  erweichen, 
wie  daraus  geschlossen  werden  kann,  dass  die  Oberfläche 
der  Krystallmasse  ein  glänzenderes,  gleichsam  durchscheinen- 
des Aussehen  annimmt.  Nach  dem  Erkalten  behält  die  Säure 
die  glasige  Beschaffenheit  bei.  Erst  auf  Zusatz  von  Wasser 
tritt  wieder  Krystallisation  ein. 

Die  Säure  dreht  die  Ebene  des  polarisirten  Lichts  nach 
links. 

Eine  wässrige  Lösung,  welche  bei  H''  in  100  Gem.  4,110 
der  über  Schwefelsäure  getrockneten,  also  krystallwasser- 
haltigen  Substanz  enthielt,  ergab  bei  200  mm.  langer  Röhre 
im  Natriumlicht  im  Mittel  aus  einer  Reihe  von  Ablesungen 
einen  Drehungswinkel  von  — 2,70®;  es  ist  demnach 

«P  =  —  32,85  ^ 
Die  Drehung  zeigte  bei  einer  Temperaturerhöhung  der 
Flüssigkeit  auf  55®  keine  merkliche  Veränderung. 

Das  a-camphoglykuronsaure  Silber  krystallisirt 
in  feinen  Nadeln,  welche  entweder  isolirt  oder  concentrisch 
gruppirt  sind.  Sie  lassen  sich  aus  warmem  Wasser  umkry- 
stallisiren,  ohne  dass  bei  rascher  Ausscheidung  Reduktion 
von  Silber  eintritt.  Das  geschieht  erst  beim  längeren  Stehen 
der  Lösungen,  auch  wenn  diese  vor  der  Einwirkung  des 
Lichts  geschützt  bleiben. 

Das  Salz  enthält  Krystallwasser,  welches  über  Schwefel- 
säure ziemlich  leicht  vollständig  abgegeben  wird.  Es  ist  daher 
schwer,  ein  Präparat  mit  constantem  Krystallwassergehalt  zu 
erzielen. 

Das  wasserfreie  Silbersalz  hat  die  Zusammensetzung: 

GieHasAgOs. 

Die  folgenden  Analysen  beziehen  sich  auf  3  verschiedene 
Präparate,  welche  über  Schwefelsäure  bis  zum  constanten 
Gewicht  getrocknet  waren. 


I. 

c 

42,27 

H 

5,40 

Ag 

23,65 

f  =  23,810/0. 

verlangt.             ' 

Mittel. 

42,18 

42,57 

5,33 

5,10 

23,85 

23,95 

4S8 

1.  0,2466  Substanz  gaben  0,3822  CO2  =  0,1042  C  = 
42,277o  und  0,1201  H2O  =  0,0133  H  =  5,40>;  im  Schiff- 
chen hinterblieben  0,0583  Ag  =  23,65  >. 

2.  0,2363  Substanz  gaben  0,3646  CO2  =  0,0994  C  = 
42,08%  und  0,1119  H2O  =  0,0124  H  =  5,27%;  im  Schiff- 
chen hinterblieben  0,0569  Ag  =  24,09%. 

3.  0,1638  Substanz  gaben  0,0390  Ag 

gefunden. 
II.  III. 

42.08  — 
5,27             — 

24.09  23,81 

Die  a-Gamphoglykuronsäure  ist  demnach  eine  einbasische 
Säure,  die  sich  indess  den  mehrwerthigen  Metallen  und 
namentlich  auch  dem  Baryum  gegenüber  wie  eine  mehr- 
basische verhält. 

Das  durch  Neutralisiren  der  freien  Säure  mit  Baryimi- 
carbonat  erhaltene  a-glykuronsaure  Baryum  ist  amorph . 
Die  Lösung  trocknet  erst  zur  Syrupconsistenz,  dann  zu  einer 
glasigen  Masse  ein,  ohne  eine  Neigung  zum  Krystallisiren  zu 
zeigen. 

Krystallisirende  Baryumverbindungen  liessen  sich  will- 
kürlich nicht  darstellen.  Doch  entstand  eine  solche  beim 
monatelangen  Stehen  eines  rohen  Gemenges  von  Baryum- 
salzen,  die  nach  dem  von  Wiedemann  angewandten  Ver- 
fahren aus  dem  Harn  gewonnen  waren.  Es  hatten  sich  in 
einer  syrupartigen  Mutterlauge  warzige  und  unregelmässig 
körnige,  theilweise  unter  sich  zu  grösseren  Platten  vereinigte 
krystallinische  Massen  ausgeschieden,  die  auf  einem  Filter 
gesammelt  und  zuerst  mit  Wasser,  dann  mit  Alkohol  gut 
abgewaschen  wurden.  —  Die  Krystalle  sind  leicht  löslich  in 
Wasser;  die  wässrige  Lösung  reagirt  neutral. 

Nachdem  dieses  Präparat  8  Tage  lang  über  Schwefel- 
säure gestanden  und  anscheinend  constant  geworden  war, 
ergab  die  Analyse  25,91 7o  Ba. 

Beim  Trocknen  im  Luftbade  fand  eine  Gewichtsabnahme 
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statt,  doch  konnte  keine  Constanz  erzielt  werden,  weil 
Bräunung  eintrat. 

Nachdem  die  Substanz  ein  halbes  Jahr  über  Schwefel- 
säure gestanden  und  dabei  einen  Gewichtsverlust  erlitten 
hatte,  traten  im  Laufe  eines  weiteren  halben  Jahres  keine 
Veränderungen  mehr  ein. 

Die  Analysen,  deren  einzelne  Daten  wir  weglassen, 
ergaben  Zahlen,  welche,  bis  auf  die  für  den  Wasserstoff,  zu 
der  Formel  Ci6Ha2Ba08  +  SHaO  stimmen,  wie  die  nach- 
folgende Zusammenstellung  zeigt. 

gefunden.  verlangt. 


I. 

II. 

III. 

IV. 

Mittel. 

c 

— 

— 

37,25 

37,36 

37,30 

37,28 

H 

4,60 

4,57 

4,59 

5,05 

Ba 

26,80 

26,82 



26,81 

26,60 

Die  Abweichung  im  Wasserstoflfgehalt  ist  auf  Verun- 
reinigungen zurückzuführen,  die  durch  Umkrystallisiren  des 
Salzes  leicht  entfernt  werden  konnten. 

Es  ist  in  heissem  wässrigem  Alkohol  ziemlich  leicht 
löslich.  Beim  Erkalten  der  Lösung  scheiden  sich  lange, 
dünne,  biegsame  Nadeln  aus,  die,  bei  100°  getrocknet,  der 
Formel  CieHaaBaOe  +  H«0  entsprechen. 

Die  Verbrennung  wurde  in  einem  eigens  zu  diesem 
Zweck  hergerichteten  Glasschiflfchen  ausgeführt,  und  die  im 
rückständigen  Baryt  enthaltene  GO2  besonders  bestimmt. 

t.  0,3450  Substanz  gaben  0,4849  GO2  =  0,1322  C  = 
38,32%  und  0,1481  H2O  =  0,0164  H  =  4,76%.  Der  Rück- 
stand im  Schiffchen  gab  0,096  Ba  =  27,82%. 

2.  b,2400  Substanz  gaben  0,3373  CO2  =  0,0920  G  = 
38,337o  und  0,1023  H2O  =  0,0114  H  =  4,73%;  der  Rück- 
stand im  Schiffchen  gab  0,0651  Ba  =  27,12%. 


gefunden. 

verlang 

I. 

IL 

Mittel. 

c 

38,32 

38,33 

38,33 

.38,63 

H 

4,76 

4,73 

4,74 

4,82 

Ba 

27,82 

27,12 

27,47 

27,56 

Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie,  III.  29 
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Es  gelang  nicht,  dieses  Salz  durch  weiteres  Trocknen 
wasserfrei  zu  erhalten.  Es  musste  aber  noch  festgestellt 
werden,  welcher  der  beiden  Modificationen  der  Gamphoglyk- 
uronsäure  diese  krystallisirende  Baryumverbindung  angehört. 
Aus  der  letzteren  wurde  zu  diesem  Zweck  die  Säure  mit 
Schwefelsäure  frei  gemacht  und  ihre  Lösung  im  Exsiccator 
eingetrocknet.  Zunächst  hinterblieb  ein  dicker  Syrup,  wel- 
cher dann  ziemlich  plötzlich  sich  in  eine  krystallinische 
Masse  umwandelte.  Diese  wurde  mit  Wasser  abgespült  und 
über  Schwefelsäure  getrocknet.  Erhitzen  im  Vacuum  auf  90* 
bewirkte  einen  Wasserverlust  von  4,98%  (verlangt  4,97%; 
vergl.  p.  426).  Der  Schmelzpunkt  lag  bei  127—129«,  (vergl. 
p.  427).  Wir  haben  es  also  in  der  That  mit  dem  krystalli- 
sirenden  Baryumsalz  der  a-Camphoglykuronsäure  zu  thun. 
Die  letztere  geht  ziemlich  leicht,  theilweise  schon  beim  Frei- 
machen aus  ihren  Salzen  in  die  amorphe  Modification  über. 
So  erklärt  sich  die  Thatsache,  dass  die  Säure  zur  Syrupcon- 
sistenz  eintrocknete,  bevor  sie  krystallinisch  wurde.  Denn 
oben  ist  bereits  hervorgehoben,  dass  die  Gegenwart  der 
amorphen  Säuren  die  Krystallisation  im  hohen  Grade  ver- 
zögert oder  ganz  hindert. 

Eine  in  Wasser  schwer  lösliche  basische  Baryumver- 
bindung entsteht  beim  Erwärmen  der  a-Camphoglykuronsäure 
mit  Baryumhydroxyd.  Wenn  das  Erwärmen  längere  Zeit 
fortgesetzt  wird,  so  geht  die  Säure  in  die  amorphe  oder 
ß-Modification  über.  Ob  umgekehrt  die  letztere  beim  längeren 
Stehen  im  feuchten  Zustande  und  beim  Erwärmen  mit 
Säuren  in  die  krystallisirbare  Form  zurückverwandelt  wird, 
wie  aus  einzelnen  Umständen  vermuthet  werden  durfte,  haben 
wir  nicht  feststellen  können.  Denn  es  ist  nicht  möglich  ge- 
wesen, die  amorphe  Säure  völlig  frei  von  der  krystallisirbaren 
zu  erhalten,  wenigstens  lässt  sich  für  die  Reinheit  in  diesem 
Sinne  keinerlei  Kennzeichen  angeben.  Selbst  wenn  sie  nach 
längerem  Stehen  unter  der  feuchten  Glasglocke  nicht  zum 
Krystallisiren  gebracht  werden  kann,  so  schliesst  das  die 
Anwesenheit  kleiner  Mengen  der  krystallisirbaren  Säure  nicht 
aus,   weil  unter   diesen  Umständen  die  Krystallbildung  ver- 
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hindert  wird.  Wenn  aber  die  letztere  nach  vielen  Wochen 
sich  endlich  zeigt,  so  kann  das  ebensogut  von  einer  sehr 
allmäligen  Ausscheidung  der  bereits  vorhandenen  Säure,  wie 
von  einer  Bildung  aus  der  amorphen  abhängen. 

Ebensowenig  lässt  es  sich  entscheiden,  ob  beide  Säuren 
von  vorne  herein  im  Harn  neben  einander  enthalten  sind,  oder 
die  eine  aus  der  anderen  erst  bei  den  verschiedenen  zur 
Isolirung  erforderlichen  Vornahmen  entsteht.  Es  liegt  die  ' 
V^ermuthung  nahe,  dass  nur  die  a-Camphoglykuronsäure  im 
Harn  vorgebildet  sich  findet  und  erst  bei  der  Darstellung, 
insbesondere  in  Folge  der  Einwirkung  des  Baryumhydroxyds 
in  die  andere  Modification  umgewandelt  wird. 

2.    Die  ß-Camphoglykuronsäure. 

Sie  besitzt  bis  auf  die  Krystallisationsfö,higkeit  alle 
Eigenschaften  der  a-Glykuronsäure.  Ob  ihr  optisches  Dre- 
hungsvermögen von  dem  der  letzteren  quantitativ  verschieden 
ist,  haben  wir  nicht  untersucht.  Es  kam  vor  allen  Dingen 
darauf  an,  die  Isomerie  beider  Modificationen  festzustellen. 

Zur  Darstellung  der  freien  Säure  diente  der  im  Wasser 
etwas  leichter  lösliche  Antheil  der  Silbersalze,  die  durch 
Neutralisation  des  rohen  Säuregemenges  mit  Silberoxyd 
gewonnen  waren.  Dieses  Salz  wurde  durch  Umkrystallisiren 
gereinigt  und  mit  Schwefelwasserstoff  zersetzt.  Die  vom 
letzteren  durch  Einleiten  eines  Luftstromes  sorgfaltig  befreite 
und  dann  vom  Schwefelsilber  abfiltrirte  Lösung  wurde  im 
Exsiccator  eingedampft.  Man  erhält  dabei  zunächst  einen 
schwach  gelblich  gefärbten  Syrup,  der  im  Laufe  vieler  Wochen 
zu  einer  erst  zähen,  dann  spröden  und  leicht  zerreibbaren 
Masse  austrocknet,  die  beim  Erhitzen  auf  100^  im  Luftbade 
schmilzt,  ohne  dabei  einen  nennenswerthen  Gewichtsverlust 
zu  erleiden.  An  der  Luft  wird  sie  glasartig  durchsichtig, 
ohnö  zu  zerflicssen. 

0,2385  dieser  bei  100®  geschmolzenen  Substanz  gaben 
0,4868  CO2  =  0,1327  G  =  55,66«/o  und  0,1555  H2O  = 
0,0173  H  =  7,24%. 

gefunden.  Die  Formel  CieHaiOs  verlangt: 

G  55,55  55,81 

H  7,24  6,98 
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Ein  anderes  Präparat  wurde  direct  aus  dem  rohen 
Säuregemisch  durch  fractionirte  Fällung  der  alkoholischen 
Lösung  mit  Aether  gewonnen.  Auf  Zusatz  des  letzteren 
bildet  sich  ein  bräunlicher  Niederschlag,  während  die  alko- 
holisch-ätherische Flüssigkeit  eine  hellgelbe  Färbung  annimmt. 
Sie  wird  noch  heller,  wenn  man  sie  mit  ein  wenig  Wasser 
schüttelt,  so  dass  sich  davon  in  der  Ruhe  eine  kleine  Schicht 
am  Boden  des  Glases  ansammelt.  Die  ätherische,  vom  Wasser 
abgegossene  Lösung  enthält  jetzt  fast  nur  ß-Camphoglykuron- 
säure,  die  nach  dem  Zusatz  einer  grösseren  Menge  von  Wasser 
beim  Schütteln  in  dieses  übergeht.  Diese  wässerige  Lösung 
wurde  vom  Aether  getrennt  und  über  Schwefelsäure  verdunstet. 
Die  Ausbeute  ist  eine  geringe,  da  die  Säure  in  reinem  Aether 
fast  unlöslich  ist.  In  diesem  Falle  erhöht  die  Gegenwart  des 
Alkohols  die  Löslichkeit. 

Die  in  dieser  Weise  gewonnene  Säure  enthielt  nur 
noch  Spuren  von  Stickstoff,  krystallisirte  nicht  und  nahm 
beim  Liegen  üoer  Schwefelsäure  allmälig  dieselbe  spröde  Be- 
schaffenheit an,  wie  das  vorige  Präparat. 

0,2618  dieser  im  Vacuum  bei  100®  getrockneten  Sub- 
stanz gaben  0,5315  CO2  =  0,1450  G  =  55,38%  und  0,1666 
H20  =  0,0185  H  =  7,07%. 

gefunden  verlangt. 

C  55,38  55,81 

H  7,07  6,98 

Die  C-  und  H-Zahlen  stimmen  bei  dem  ersten  Präpa- 
rat vollkommen,  bei  diesem  zweiten,  in  so  primitiver  Weise 
gereinigten,  wenigstens  bis  zu  dem  Grade  mit  den  für  die 
Formel  C16H84O8  berechneten  überein,  dass  über  die  Iso- 
merie  beider  Gamphoglykuronsäuren  kein  Zweifel  obwalten 
kann. 

Eine  vielleicht  vorhandene  Beimengung  der  a-Modifi- 
cation  in  den  analysirten  Präparaten  hat  auf  diese  Schluss- 
folgerung selbstverständlich  keinen  Einfluss. 

Die  letztere  wird  ausserdem  durch  die  Resultate  der 
Analysen  des  oben  erwähnten  Silbersalzes  gestützte  Dasselbe 
enthält  3  Mol.  Krystallwasser  und  hat  dem  entsprechend 
die  Zusammensetzung: 
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CieHaaAgOa  +  3H2O. 

gefunden.  verlangt. 

C  37,79       —  —  —       38,02 

H  5,83      —  —         —         5,74 

Ag       '  21,47     21,66     21,80     21,71     21,38 

Die  vorstellenden  Analysen  beziehen  sich  auf  vier  ver- 
schiedene Präparate.  Die  Salze  wurden  auf  einem  Filter 
zuerst  mit  Wasser  dann  mit  absolutem  Alkohol  gewaschen 
und  nur  so  lange  über  Schwefelsäure  getrocknet,  bis  das 
Gewicht  während  kurzer  Zeit  constant  blieb.  Dennoch  haben 
die  Präparate  II.  III.  und  IV.  bereits  etwas  Krystallwasser 
verloren,  welches  sehr  leicht  fortgeht,  bis  auf  einen  Rest, 
der  etwa  V«  Mol.  entspricht.  Kurzes  Erhitzen  auf  100  •  ge- 
nügt indess,  um  das  Salz  wasserfrei  zu  machen.  Das  Prä- 
parat II.  gab,  in  dieser  Weise  getrocknet,  23,81%  Ag,  wäh- 
rend die  Formel  GieHasAgOs  23,95  ^'o  Ag  verlangt. 

Andere  krystallisirte  Salze  der  beiden  Camphpglykuron- 
säuren,  z.  B.  mit  Alkalien,  Kalk,  schweren  Metallen  konnten 
nicht  erhalten  werden. 

3.  Darstellung  der  Spaltungsprodukte  der 
Gamphoglykuronsäure. 

Die  Spaltung  der  rohen  Gamphoglykuronsäuren  durch 
die  Einwirkung  von  verdünnter  Schwefel-  oder  Salzsäure  in 
der  Wärme  ist  schon  von  Wiedemann  angegeben.  Er  er- 
wähnt unter  den  Spaltungsprodukten  einen  in  Aether  lös- 
lichen, gegen  Alkalien  indifferenten  stickstofffreien  Körper 
und  eine  Kupferoxyd  in  alkalischer  Lösung  reducirende  Sub- 
stanz, die  indess  damals  nicht  isolirt  werden  konnte.  Uns 
hat  es  ungemein  viel  Zeit  und  Mühe  gekostet,  bis  es  gelang, 
diese  reducirende  Substanz,  die  eine  Säure  ist,  zu  gewinnen. 

Dagegen  machte  es  keine  Schwierigkeiten,  das  in  Aether 
lösliche  Produkt  für  die  Analyse  geeignet  herzustellen.  Aus 
deo  im  Folgenden  mitgetheilten  Thatsachen  geht  hervor,  dass 
man  es  mit  einem  Gampherderivat  zu  thun  hat,  dem  wir 
den  Namen  Gampherol  geben  wollen,  während  die  redu- 
cirende Säure  als  ein  Abkömmling  der  Glykose  angesehen 
werden  muss.  Wir  nennen  sie  daher  in  willkürlicher  Wort-? 
bildung  Glykuronsäure. 
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Wenn  man  die  Camphoglykuronsäure  in  einer  wässe- 
rigen Lösung  kocht,  welche  4—6%  Schwefel-  oder  Salzsäure 
enthält,  so  beginnt  die  Spaltung  sehr  bald,  aber  sie  schreitet 
so  langsam  fort,  dass  selbst  nach  tagelangera  Erhitzen  noch 
unveränderte  Camphoglykuronsäure  vorhanden  ist.  In  dem 
Maasse  als  die  Spaltung  vor  sich  geht,  findet  aber  eine  Zer- 
setzung der  Glykuronsäure  unter  Entwickelung  von  Kohlen- 
säure statt,  wobei  die  Flüssigkeit,  zuletzt  unter  Abscheidung 
einer  schwarzen  flockigen  Masse,  eine  dunkelbraune  Färbung 
anninmit. 

Auch  bei  der  weiteren  Verarbeitung  zum  Zweck  der 
Isolirung  der  Glykuronsäure  findet  im  hohen  Grade  die  Um- 
wandlung und  Zersetzung  der  letzteren  statt  und  führt  wei- 
tere erhebliche  Verluste  herbei,  so  dass  die  Gewinnung  grös- 
serer Mengen  mehr  dem  Zufall  als  der  willkürlichen  Beherr- 
schung der  Umstände  anheimgegeben  ist. 

W^ird  dagegen  das  Kochen  der  sauren  Flüssigkeit  zu 
einer  Zeit  unterbrochen,  in  der  noch  bedeutende  Mengen 
von  Camphoglykuronsäure  unverändert  sind,  so  ist  es  sehr 
schwer  oder  fast  unmöglich  die  Glykuronsäure  von  jener 
vollständig  zu  trennen,  was  durchaus  geschehen  muss,  Avenn 
man  sie  zur  Krystallisation  bringen  will. 

Am  sichersten  gelangt  man  zum  Ziele,  wenn  man  ganz 
reine,  aus  dem  Silbersalz  dargestellte  Camphoglykuronsäure 
in  verdünnter  (5 — 8%)  Lösung,  mit  einem  Gehalt  von  5**/o 
Salzsäure  IV2— 2  Stunden  lang  am  aufsteigenden  Kühler  im 
Sieden  erhält,  dann  erkalten  lässt  und  das  Campherol  durch 
Ausschütteln  mit  Aether  entfernt.  Sodann  wird  das  Kochen 
und  Ausschütteln  so  lange  wiederholt,  bis  keine  nennens- 
werthen  Mengen  von  Campherol  mehr  gebildet  werden. 
Man  neutralisirt  jetzt  die  Flüssigkeit  mit  Bleicarbonat,  fil- 
trirt,  engt  das  Filtrat  bei  sehr  gelinder  Wärme  oder  besser 
im  Vacuum  über  Schwefelsäure  ein  und  fällt  mit  Alkohol. 
Der  Niederschlag,  besteht  aus  glykuronsaurem  Blei,  während 
das  vorhandene  camphoglykuronsäure  Blei  in  Lösung  bleibt. 

Das  erstere  wird  In  Wasser  gelöst,  die  Lösung  flltrirt 
und  über  Schwefelsäure  verdunstet.  War  die  angewendete 
Camphoglykuronsäure  sehr  rein  und  die  Zersetzung  gut  ver- 
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laufen,  so  krystallisirt  das  glykuronsaure  Blei  in  Form  kleiner 
farbloser  Säulen.  In  den  meisten  Fällen  bleibt  es  amorph, 
und  die  Lösung  trocknet  zu  einem  Syrup  ein. 

In  ähnlicher  Weise  kann  man  auch  die  Baryumver- 
bindung,  die  stets  amorph  ist,  gewinnen,  aber  nur  dann  mit 
Vortheil,  wenn  zur  Spaltung  Schwefelsäure  in  Anwendung 
gekommen  war. 

Aus  einem  dieser  Salze  erhält  man  in  der  weiter  unten 
angegebenen  Weise  die  freie  Glykuronsaure. 

Wir  haben  auch  andere  Spaltungsmittel  versucht,  z.  B. 
Chlorzink,  aber  ohne  besonderen  Vortheil.  Fermente,  wie 
Emulsin,  sind  wirkungslos. 

4.  Das  Gampherol. 

Die  Reinigung  des  rohen  Campherols  geschieht  am  Ein- 
fachsten in  der  Weise,  dass  man  die  ätherische  Lösung  des- 
selben mit  Kalilauge  schüttelt,  den  Aether  abgiesst,  mit  Wasser 
wäscht  und  abdestillirt.  Das  rückständige,  meist  noch  gelb- 
lich gefärbte  Gampherol  wird  sodann  mit  viel  Wasser  be- 
handelt, in  welchem  es  sich  in  ziemlich  reichlicher  Menge, 
aber  etwas  langsam  löst. 

Die  filtrirte  Lösung,  welche  meist  völlig  farblos  ist, 
wird  der  langsamen  Verdunstung  überlassen,  wobei  sich  ein 
Theil  des  Campherols  in  verschieden  grossen,  meist  unregel- 
mässig geformten,  sehr  dünnen  und  weichen,  übereinander- 
geschobenen  Tafeln  ausscheidet,  während  ein  anderer  Theil 
am  Rande  des  Glases  in  Form  feinkörniger  krystallinischer 
Massen  zurückbleibt. 

Geschieht  das  Eindampfen  der  wässerigen  Lösung  auf 
dem  Wasserbade,  so  hinterbleibt  das  Gampherol  in  Gestalt 
öliger  Tropfen,  welche  beim  Erkalten  krystallinisch  erstarren. 

Man  kann  das  Gampherol  auch  genügend  rein  erhalten, 
wenn  man  es  jener  filtrirten  wässerigen  Lösung  mit  Aether 
entzieht,  den  letzteren  verdunstet  und  das  Gampherol,  nach- 
dem es  krystallinisch  geworden,  mit  Wasser  abspült  und 
über  Schwefelsäure  trocknet.  Es  bildet  dann  eine  blendend 
weisse,  ziemlich  harte,  schwach  aromatisch  riechende  Masse, 
welche  flüchtig  ist  und  schon  vor  dem  Schmelzen  zu  subli- 
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miren    anfangt.     Auch   mit   den    Wasserdämpfen   geht   eine 
nicht  unbedeutende  Menge  beim  Destilliren  der  Lösungen  über. 

Das  Gampherol  dreht  die  Ebene  des  polarisirten  Lichts 
nach  rechts.  Es  krystallisirt  wasserfrei  und  hat  die  Zu- 
sammensetzung : 

Gl  0  Hl  6  O2 . 

Die  folgenden  Analysen  sind  mit  Präparaten  von  ver- 
schiedener Darstellung  ausgeführt. 

1.  0,3065  Substanz  gaben  0,7993  CO2  =  0,2180  G  = 
71,12>  und  0,2654  H2O  ^  0,0295  H  =  9,62%. 

2.  0,3131  Substanz  gaben  0,8176  GO2  =  0,2230  G  = 
71,21%  und  0,2750  H2O  =  0,0306  H  =  9,76%. 

3.  0,2305  Substanz  gaben  0,6035  GO2  =  0,1646  G  = 
71,41%  und  0,2022  H2O  =  0,0225  H  =  9,75%. 

Gefunden.  Verlangt. 

L  II.  III.  Mittel. 

G  71,12  71,21  71,41  71,24  71,42 

H  9,62  9,76  9,75  9,71   •         9,52 

Das  Gampherol  ist  demnach  isomer  mit  dem  aus  Mono- 
chlorcampher  durch  alkoholische  Kalilauge  darstellbaren  Oxy- 
campher.  Der  letztere  ist  im  Wasser  unlöslich  und  schmilzt 
bei  137^,  während  der  Schmelzpunkt  des  Gampherols  bei 
197—198°  liegt.  Dieses  liefert  bei  der  Oxydation  mit  Sal- 
petersäure Gamphersäure,  welche  in  dieser  Weise  auch  direct 
aus  der  Gamphöglykuronsäure  erhalten  werden  kann. 

Die  aus  heissem  Wasser  umkrystallisirte  und  im  Vacuum 
bei  100°  oder  nur  einfach  über  Schwefelsäure .  getrocknete 
Säure  schmolz  bei  172 — 174^  und  gab  bei  der  Verbrennung 
folgende  G-  und  H-  zahlen. 

a)  Gamphersäure  aus  Gampherol. 

1.  0,1739  im  Vacuum  bei  100°  getrockneter  Substanz 
gaben  0,3841  GO2  =  0,1048  G  =  60,23%  und  0,1243  H2O 
=  0,0138  H  =  7,94%. 

b)  Aus  Gamphöglykuronsäure. 

2.  0,1960  über  Schwefelsäure  getrockneter  Substanz 
gaben  0,4302  GO2  =  0,1173  G  =  59,85%  und  0,1426  HaO 
=  0,0158  H  =  8,08%. 
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Camphersäure 
Gefunden.  verlangt. 

I.  IL  Mittel. 

G  60,23  59,85  60,05  60,00 

H  7,94  8,08  8,01  8,00 

Von  dem  Präparat  No.  I  war  vermuthlich  ein  kleiner 

Theil  beim  Erhitzen  im  Vacuimi  auf  100^  in  das  Anhydrid 

übergegangen;  daher  der  etwas  zu  hohe  G-gehalt. 

Mit  Samen   bildet    das   Gampherol   leicht  Aether,    die 

wir  noch  nicht  näher  untersucht  haben.     Mit  Alkalien  geht 

es  keine  Verbindungen  ein. 

Aus  den  im  Vorstehenden  mitgetheilten  Thatsachen  kann 

geschlossen    werden,    dass  das  Gampherol   ähnlich  wie  das 

Bomeol  ein  secundärer  Alkohol  ist  und  im  Vergleich  mit  der 

Kekule'schen  Gampherformel  folgendermassen  constituirt  ist: 

(  GHa  l  GH.  OH 

G«Hi4      I  GsHi*      I 

I  GO  I  GO 

Gampher  Gampherol 

Ein  eingehenderes  Studium  dieses  Körpers  wird  auch 
für  die  weitere  Erkenntniss  der  Constitution  des  Gamphers 
von  Interesse  sein.  Es  wird  vielleicht  unter  anderem  gelin- 
gen, aus  ihm  einen  zweisäurigen  Alkohol  darzustellen.  Auf 
seine  Bildung  im  Organismus  kommen  wir  weiter  unten 
zurück. 

5.  Die  Glykuronsäure. 

Die  freie  Glykuronsäure  wird  durch  Behandeln  der  oben 
erwähnten  Blei-  oder  Baryumverbindung  mit  Schwefelwasser- 
stoff oder  Schwefelsäure  gewonnen.  Beim  Eindampfen  der 
Lösung  im  Vacuum  über  Schwefelsäure,  hinterbleibt  ein 
Syrup,  der  zuweilen,  besonders  nach  Zusatz  von  ein  wenig 
Alkohol,  in  kurzer  Zeit  grosse,  glänzende  Krystallmassen 
liefert,  die  durch  Waschen  mit  verdünntem  Alkohol  leicht 
von  der  Mutterlauge  befreit  werden  können.  In  vielen  Fällen 
behält  dagegen  die  Säure  wochenlang  ihre  syrupartige  Be- 
schaffenheit bei,  bis  sie  schliesslich  doch  noch  krystallinisch 
wird.  Häufig  bleibt  letzteres  aus,  und  die  sich  allmälich 
bräunende  Masse  erleidet  beim  Stehen  eine  tiefer  greifende 
Zersetzung. 
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Auch  das  Umkrystallisiren  erfordert  einige  Aufmerk- 
samkeit und  Uebung.  Die  wässerige  Lösung  der  Krystalle 
hinterlässt  beim  Eindampfen  häufig  nur  eine  syrupartige 
Masse,  die  in  Alkohol  leicht  löslich  ist  und  selbst  nach 
längerem  Stehen  keine  Krystallbildung  aufweist.  In  die- 
sem Falle  gelangt  man  nicht  selten  rasch  zum  Ziele,  wenn 
man  den  Syrup  mit  etwas  Alkohol  vermischt  und  vor  Ver- 
dunstung geschützt,  ruhig  stehen  lässt.  Es  scheiden  sich 
dann  unregelmässig  eckige,  farblose  Krystalle  aus,  die  bereits 
völlig  rein  sind. 

Wenn  es  gelingt,  die  wässerige  Lösung  ohne  Zusatz 
von  Alkohol  zum  Krystallisiren  zu  bringen,  was  in  einzelnen 
Fällen  sehr  leicht  geschieht,  in  anderen  kaum  zu  erreichen 
ist,  so  erhält  man  bis  5  mm.  lange,  gut  ausgebildete,  glän- 
zende Krystalle  des  monoklinischen  Systems,  die  an  der  Luft 
oder  über  Schwefelsäure  keine  Spur  von  Verwitterung  zeigen 
und  auch  beim  Erhitzen  im  Vacuum  auf  100®  keinen  Ge- 
wichtsverlust erleiden. 

Die  Krystalle  halten  sich  im  trockenen  Zustande  völlig 
unverändert.  Die  Gegenwart  von  Feuchtigkeit,  insbesondere 
aber  geringer  Mengen  von  Mineralsäurfen,  bewirkt  beim  Stehen 
an  der  Luft  Bräunung,  wobei  die  Krystalle  sehr  allraälig  zu 
einer  braunen  Masse  zerfliessen. 

Diese  krystallisirte  Glykuronsäure  löst  sich  sehr 
leicht  in  Wasser,  während  sie  in  Alkohol  völlig  unlöslich  ist. 
Ihre  syrupartige  Lösung  wird  dagegen,  wie  erwähnt,  durch 
Alkohol  nicht  unmittelbar'  gefällt.  Es  gelingt  nicht  einmal 
regelmässig  durch  Zusatz  von  Alkohol  Krystallbildung  her- 
beizuführen. 

Die  wässerige  Lösung  der  Glykuronsäure  dreht  die  Ebene 
des  polarisirten  Lichts  nach  rechts.  Eine  quantitative  Be- 
stimmung der  Drehung  haben  wir  aus  Mangel  an  genügendem 
Material  bisher  nicht  ausgeführt.  Doch  dürfte  die  specifische 
Drehung  etwa  die  Hälfte  von  der  des  Traubenzuckers  be- 
tragen. 

Die  Säure  hält  in  Gegenwart  von  Alkalien  Kupferoxyd 
in  Lösung  und  reducirt  dasselbe  beim  Erwärmen  in  der 
schönsten  Weise  zu  Oxydul. 
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Die  Analyse  der  beschriebenen  Kryslalle  führte  zu  der 
Formel : 

Ge  Ha  Oe . 
1.  Präparat. 

1.  0,1913  im  Luftbad  bei  95®  getrockneter  Substanz 
gaben  0,2855  CO«  =  0,0779  G  =40,71%  und  0,0807  H2O  = 
0,0090  H  =  4,69%. 

IL  0,2324  über  Schwefelsäure  getrockneter  Substanz 
gaben  0,3454  CO2  =0,0942  G  =  40,53%  und  0,0973  H20  = 
0,0108  H  =  4,65%. 

2.  Präparat. 

Bei  80—100**  im  Vacuum  getrocknet;  hat  sich  dabei 
ein  wenig  gefärbt. 

m.  0,2045  Substanz  gaben  0,3081  GOa  =  0,0840  G  = 
41,09%  und  0,0894  H20  =  0,0099  H  =  4,85%. 

gefunden.  verlangt. 

L  U.  III.         Mittel 

G  40,71        40,53        41,09        40,78        40,90 

H  4,69  4,65  4,85  4,73  4,54 

Für  die  Gewinnung  dieser  Krystalle  war  stets  ein 
Gemenge  der  a-  und  ß-Gamphoglykuronsäure,  zuweilen  auch 
das  stickstoffhaltige  rohe  Säuregemisch  verwendet  worden. 
In  einem  Falle  war  das  Gemenge  der  a-  und  p-Modifi- 
cation  aus  einem  reinen  Silbersalz  dargestellt  und  die  Spal- 
tung in  der  angegebenen  Weise  mit  Salzsäure  herbeigeführt 
worden. 

Die  Flüssigkeit  wurde  dann  mit  Bleicarbonat  neutrali- 
sirt,  das  glykuronsaure  Blei  aus  dem  eingeengten  Filtrat  mit 
Alkohol  gefallt  und  die  wässerige  Lösung  des  Niederschlages 
im  Vacuum  verdunstet.  Es  bildeten  sich  dabei  die  erwähnten 
Krystalle  der  Bleiverbindung,  die  nach  dem  Zersetzen  mit 
Schwefelwasserstoff  eine  Lösung  lieferten,  aus  der  sich  nach 
dem  Eindampfen  und  nach  Zusatz  von  ein  wenig  Alkohol 
die  beschriebenen  grossen  Krystalle  der  Glykuronsaure  aus- 
schieden. 

In  der  Mutterlauge  bildeten  sich  nach  längerem  Stehen 
dünne  Nadeln  welche  nicht  isolirt  werden  konnten,  da  sie 
in  Alkohol  leicht  löslich  waren. 
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Bei  der  Spaltung  der  reinen  a-Gamphoglykuronsäure 
mit  Salzsäure  wurde  ebenfalls  ein  krystallisirendes  Bleisalz 
der  Glykuronsäure  erhalten,  welches  nach  dem  Zersetzen  mit 
Schwefelwasserstoff  die  freie  Säure  in  Form  eines  Syrups 
lieferte,  in  dem  sich  erst  nach  längerer  Zeit  nadeiförmige 
Krystalle  bildeten.  Die  Ausbeute  war  aber  eine  sehr  ge- 
ringe. Das  Umkrystallisiren  gelang  nicht.  Die  wässerigen 
und  alkoholischen  Lösungen  hinterliessen  nach  dem  Ver- 
dunsten eine  syrupartige  Masse,  die  nicht  wieder  krystal- 
linisch  wurde.  Auch  ein  krystallisirtes  Bleisalz  konnte  aus 
dieser  Säure  nicht  wieder  dargestellt  werden. 

Das  geschilderte  Verhalten  der  Glykuronsäure  legte  die 
Vermuthung  nahe,  dass  die  Säure  nicht  oder  nur  sehr  schwer 
in  Form  der  erwähnten  Nadeln  krystallisirt,  und  dass  jene 
schön  ausgebildeten  Krystalle  das  Anhydrid  derselben  seien, 
welches  sich  nur  gelegentlich,  unter  besonderen,  noch  nicht 
ermittelten  Bedingungen  bildet.  Denn  es  gelang  nicht,  die 
amorphe  syrupartige  Säure  willkürlich  durch  Erwärmen  oder 
Eintrocknen  im  Vacuum  zum  Krystallisiren  zu  bringen.  Für 
diese  Anschauung  sprach  vor  allen  Dingen  die  Zusammen- 
setzung jener  Krystalle  nach  der  Formel  CeHsOe,  welche 
eine  Spaltung  der  Camphoglykuronsäure  in  ihre  beiden  Gom- 
ponenten  ohne  Wasseraufnahme  vorausgesetzt  hätte.  Das 
erschien,  nach  Analogie  mit  anderen  Vorgängen  dieser  Art, 
von  vorne  herein  nicht  sehr  wahrscheinlich.  Auch  die  That- 
sache,  dass  ein  und  dieselbe  Lösung  der  reinen  Substanz 
das  eine  Mal  beim  Eintrocknen  mit  Leichtigkeit  Krystalle 
liefert,  ein  anderes  Mal  unter  anscheinend  den  gleichen  Be- 
dingungen zu  einem  Syrup  eintrocknet,  der  sich  oft  längere 
Zeit  unverändert  erhält,  fand  in  der  Annahme  einer  abwech- 
selnden Anhydrid-  und  Hydratbildung  eine  befriedigende 
Erklärung. 

Diese  Frage  konnte,  nach  der  geschilderten  Sachlage, 
nur  durch  die  Analyse  der  glykuronsauren  Salze  entschieden 
werden.  Jedoch  bereitete  die  Darstellung  eines  für  diesen 
Zweck  geeigneten  Präparates  grosse  Schwierigkeiten. 

Die  erwähnten   krystallisirten  Bleisalze  gaben  bei  der 
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Analyse  keine  brauchbaren  Zahlen,  da  sie  trotz  mehrfachen 
Umkrystallisirens  reichliche  Mengen  von  Chlorblei  enthielten. 

In  der  Regel  wurden  in  den  zahlreichen  Spaltungsver- 
suchen, die  wir  ausgeführt  haben,  keine  krystallisirenden 
Bleisalze  der  Glykuronsäure  erhalten,  namentlich  nicht,  wenn 
bei  der  Anwendung  von  unreiner  Gamphoglykurpnsäure  oder 
von  Schwefel-  statt  Salzsäure  zur  Spaltung  derselben  grös- 
sere Mengen  von  dunkel  gefärbten  Zersetzungsprodukten 
angetreten  waren.  Die  in  solchen  Fällen  gewonnenen  amor- 
phen unreinen  Bleiverbindungen  gaben  nach  der  Zersetzung 
mit  Schwefelwasserstoff  einen  bräunlichen  Syrup,  der  häufig 
selbst  nach  monatelangem  Stehen  nicht  krystallisirte.  Der- 
selbe enthält,  wenn  er  aus  den  rohen  Camphoglykuronsäuren 
dargestellt  ist,  eine  durch  Alkohol  in  Form  von  Flocken 
fallbare,  Kupferoxyd  reducirende  Masse,  welche  beim  Ver- 
brennen reichliche  Mengen  von  Asche  hinterlässt,  die  aus 
Erdalkalien  besteht.  Es  gelingt  nicht  diese  Substanz  aschen- 
frei zu  machen  und  in  reine  Glykuronsäure  überzuführen. 

Die  letztere  sowie  die  Camphoglykuronsäure  scheinen 
in  bedeutendem  Grade  die  Eigenschaft  zu  besitzen,  in  Wasser 
unlösliche  unorganische  Stoffe  in  Lösung  zu  erhalten. 

Auch  beim  Neutralisiren  der  Lösung  jener  Krystalle 
mit  Bleicarbonat  entsteht  kein  krystallisirendes  Bleisalz.  Das 
gebildete  Produkt  ist  in  Wasser  löslich,  zersetzt  sich  dabei 
aber  unter  Abscheidung  einer  basischen  Verbindung,  die  sich 
auch  direkt  beim  Behandeln  der  Säure  mit  Bleioxyd  bildet. 
Dem  entsprechend  wird  die  Glykuronsäure  aus  ihrer  wässe- 
rigen Lösung  durch  Bleiessig  besonders  in  Gegenwart  von 
Ammoniak  gefallt. 

Die  neutrale  Baryumverbindung,  die  durch 
Neutralisiren  der  reinen  Glykuronsäurelösung  mit  Baryum- 
carbonat  erhalten  wird,  ist  amorph,  in  Wasser  leicht  löslich 
und  dturch  Alkohol  in  Flocken  föllbar.  Wir  analysirten  der- 
artige Präparate,  welche  aus  einer  unreinen  syrupförmigen 
Glykuronsäure  dargestellt  und  durch  fractionirte  Fällung  mit 
Alkohol  gereinigt  waren,  erhielten  aber  keine  constanten 
und  brauchbaren  Zahlen. 
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Dagegen  führte  folgendes  Verfahren  zum  Ziele.  Durch 
Barytwasser  wird  die  Glykuronsäure  aus  ihren  concentrir- 
teren  wässerigen  Lösungen  in  Form  einer  flockigen,  im  un- 
reinen Zustande  gelben  basischen  Verbindung  gefallt, 
die  sich  auf  dem  Filter,  am  zweckmässigsten  mit  Baryt- 
wasser, gut  auswaschen  lässt.  Durch  Behandeln  mit  Kohlen- 
säure kann  sie  zwar  löslich  gemacht,  nicht  aber  ia  das  neu- 
trale Salz  übergeführt  werden,  denn  die  Flüssigkeit  reagirt 
nach  dem  Austreiben  der  überschüssigen  Kohlensäure  stets 
stark  alkalisch.  Diese  Lösung  wurde  mit  Schwefelsäure  sorg- 
fältig neutralisirt,  vom  Baryumsulfat  abfiltrirt,  im  Vacuum 
eingeengt  und  mit  Alkohol  gefallt.  Das  auf  dem  Filter  ge- 
sammelte und  über  Schwefelsäure  getrocknete  glykuronsäure 
Baryum  bildet  ein  ausserordentlich  lockeres,  weisses  oder 
gelbliches  Pulver, 

Ein  derartiges,  aus  unreiner  nicht  krystallisirender  Gly- 
kuronsäure gewonnenes  und  bei  100®  im  Vacuum  bis  zum 
Constanten  Gewicht  getrocknetes  Präparat  führte  bei  der 
Analyse  zu  der  Formel: 

(G«H»07)aBa 

0,4680  Substanz  gaben  0,4685  GO2  =  0,1278  C  =27,31% 
und  0,1505  H2O  =  0,0167  H  =  3,57%;  der  Rückstand  im 
Schiffchen  gab  0,2060  BaS04  =  0,1211  Ba  =  25,89%. 

gefunden  verlangt 

C  27,31  27,53 

H  3,57  3,44 

Ba        25,89  26,19 

Die  Glykuronsäure  ist  demnach  eine  einbasische  Säure, 
welche  nach  der  Formel  CeHioOt  zusammengesetzt  ist 

Ihr  krystallisirendes  Anhydrid  entsteht  in  ähnlicher 
Weise  wie  das  Lactid  aus  der  Milchsäure  durch  Verlust 
von  HaO  innerhalb  eines  Molecüls  Säure.  Die  Spaltung  der 
Gamphoglykuronsäure  erfolgt  unter  Wasseraufnahme  nach 
der  Gleichung: 

CieHaiOs      -h       HaO  =  GioHi6  0«       +      GäHioOt 
Gamphoglykuronsäure  Gampherol        Glykuronsäure 

Um  Anhaltspunkte  für  die  Beurtheilung  der  Gonstitution 
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der  Glykuronsäure  zu  gewinnen,  haben  wir  die  im  Folgen- 
den mitgetheilten  Oxydationsversuche  ausgeführt,  für  welche, 
wegen  der  grossen  Schwierigkeit  grössere  Mengen  von  reiner 
Glykuronsäure  zu  beschaffen,  vorzugsweise  die  unveränderte 
Camphoglykuronsäure  Verwendung  fand. 

6.  Die  Oxydationsprodukte  der  Camphoglykuron- 
säure. 

Die  Oxydation  wurde  mit  Chromsäure  oder  Salpeter- 
säure vorgenommen,  und  dazu  sowohl  die  a-  als  die  g-Campho- 
glykuronsäure  verwendet.  In  allen  Fällen  entstanden  die 
gleichen  Oxydations-  und  Spaltungsprodukte,  und  zwar: 
Kohlensäure,  Ameisensäure,  Camphersäure,  Cam- 
pherol,  etwas  unveränderte  Glykuronsäure  und  geringe  Men- 
gen von  Nebenprodukten.  Es  konnten  weder  Oxalsäure  noch 
flüchtige  Säuren,  ausser  der  Ameisensäure,  nachgewiesen  wer- 
den. Bei  der  Oxydation  mit  Chromsäure  wurde  dieselbe 
der  erwärmten  Camphoglykuronsäurelösung,  die  etwas  Schwe- 
felsäure enthielt,  allmälig  in  kleinen  Antheilen  zugesetzt,  und 
die  Operation  unterbrochen,  bevor  der  letzte  Rest  der  gebil- 
deten Glykuronsäure,  deren  Gegenwart  leicht  durch  die 
Kupferreaction  zu  erkennen  ist,  weiter  umgewandelt  war. 
Durch  das  letztere  Verfahren,  welches  auch  bei  den  Oxydationen 
mit  Salpetersäure  eingehalten  wurde,  sollten  die  zunächst 
gebildeten  Oxydationsprodukte  vor  einer  möglichen  weiteren 
Umwandlung  geschützt  werden. 

Die  Kohlensäureentwickelung  beginnt  erst  beim  Erwär- 
men der  Mischung,  aber  dann  sofort  bei  den  ersten  Anzeichen 
der  stattgehabten  Reduction  der  Chromsäure  und  geht  wäh- 
rend der  Einwirkung  der  letzteren  lebhaft  vor  sich. 

Die  Ameisensäure  wurde  durch  Destillation  gewonnen 
und  in  das  Bleisalz  übergeführt.  Das  letztere  gab  bei  der 
Analyse  69,45%  Pb,  während  die  Rechnung  69,70%  erfordert. 
In  anderen  Fällen  begnügten  wir  uns  damit,  diese  Säure 
durch  ihre  Eigenschaften,  insbesondere  ihr  Verhalten  g^en 
Silberlösungen  und  Eisenchlorid  nachzuweisen. 

Bei  sehr  energischer  Einwirkung  von  überschüssiger 
Chromsäure  auf  Camphoglykuronsäure   erhielten  wir  neben 


Kohlensäure  und  Ameisensäure  eine  der  Gamphersäure  ganz 
ähnliche  Säure,  deren  Schmelzpunkt  indess  bei  158— 162^  lag. 
Wahrscheinlich  handelt  es  sich  um  ein  Gemenge  von  Campher- 
säure mit  einem  anderen  aus  dem  Campherol  entstandenen 
sauren  Produkt. 

Salpetersäure  wirkt  auf  die  Gamphoglykuronsäure  in 
der  Kälte  nur  schwer  ein.  Sie  wurde  in  ziemlich  verdünn- 
tem Zustande  angewendet,  und  das  Gemisch  mit  aufsteigen- 
dem Kühler  erwärmt,  wobei  reichliche  Kohlensäureentwickelung 
stattfand.  Dann  wurde  die  Flüssigkeit,  nachdem  der  grössere 
Theil  der  überschussigen  Salpetersäure  neutralisirt  war,  unter 
wiederholtem  Zusatz  von  Wasser  der  Destillation  unterworfen, 
das  Destillat  mit  Kalk  neutralisirt,  die  geringen  Mengen  des 
übergegangenen  Campherols  durch  Ausschütteln  mit  Aether 
entfernt,  die  in  der  Lösung  enthaltene  Salpetersäure  durch 
Erwärmen  mit  Kali  und  Zinkstaub  zu  Ammoniak  reducirt,  end- 
lich die  Ameisensäure  durch  Destillation  der  abßltrirten  und 
mit  Schwefelsäure  übersäuerlen  Flüssigkeit  gewonnen  und  in 
das  Bleisalz  übergeführt.  Von  den  beiden  Oxydationsmitteln 
greift  die  Chromsäure,  wie  wir  uns  durch  wiederholte  Ver- 
suche überzeugt  haben,  in  erster  Linie  die  Glykuronsäure, 
die  Salpetersäure  leichter  das  Campherol  an.  Eine  directe 
Oxydation  der  Gamphoglykuronsäure  ohne  vorherige  Spaltung 
in  ihre  Componenten  scheint,  wenigstens  in  saurer  Lösung, 
nicht  möglich  zu  sein. 

Obgleich  uns  nur  geringe  Mengen  Glykuronsäure  zu 
Gebote  standen,  so  konnten  wir  uns  doch  mit  genügender 
Sicherheit  davon  überzeugen,  dass  diese  Säure  im  vorgebilde- 
ten Zustande  bei  der  Oxydation  ebenfalls  nur  Kohlensäure 
und  Ameisensäure  liefert.  Ob  es  gelingen  wird,  unter  geeig- 
neten Bedingungen,  namentlich  bei  niederer  Temperatur,  noch 
andere  Oxydationsprodukte  zu  erhalten,  muss  vorläufig  un- 
entschieden bleiben. 

Ueber  die  Constitution  der  Glykuronsäure 
kann  man  auf  Grund  der  bisher  ermittelten  Thatsachen  zwar 
zu  keiner  sicheren  Ansicht  gelangen,  indessen  lassen  sich 
schon  jetzt  einige  in  dieser  Richtung  wichtige  Gesichtspunkte 
hervorheben. 
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Es  unterliegt  wohl  keinem  Zweifel,  dass  diese  Säure 
ein  direkter  Abkömmling  der  Dextrose  ist.  Dafür  sprechen 
die  Formel,  das  Verhalten  gegen  alkalische  Kupferlösung,  die 
rechtsseitige  Drehung  der  Polarisationsebene  und  die  Resul- 
tate der  Oxydationsversuche,  welche  die  Betheiligung  eines 
aromatischen  Kerns  bei  ihrer  Bildung  ausschliessen.  Ihrer 
Zusammensetzung  nach  nimmt  sie  eine  intermediäre  Stellung 
zwischen  der  Gluconsäure  und  Zuckersäure  ein.  Vielleicht 
verhält  sie  sich  zu  diesen  wie  die  Glyoxylsäure  zur  Glycol- 
säure  und  Oxalsäure.  In  diesem  Falle  hätten  wir  es  mit 
einer  Aldehydsäure  zu  thun.  Einer  solchen  Annahme  wider- 
sprechen auch  ihre  allgemeinen  Eigenschaften  nicht,  und  im 
Anschluss  an  die  Fittig'sche  Anschauung  über  die  Struktur 
des  Traubenzuckers  lässl  sich  dann  ihre  Constitution  durch 
die  folgende  Formel  veranschaulichen : 

(CH.OH) .  j  c^HO 

Sollte  die  letztere  durch  weitere  Untersuchungen  eine 
Bestätigung  finden,  so  entsteht  folgerecht  die  Frage,  ob  auch 
die  Camphoglykuronsäure  die  Aldehydgruppe  enthält,  oder 
ob  die  letztere  erst  bei  der  Spaltung  entsteht.  Das  Auf- 
treten von  Kohlensäure  beim  Kochen  der  Camphoglykuron- 
säure mit  Salz-  oder  Schwefelsäure  lässt  eher  die  Vermu- 
thung  zu,  dass  die  Säure  eine  Ketonsäure  ist  von  der  Zu- 
sammensetzung : 

iCH  — CO(CH2  0)4COOH 
CsHii       I 
(CO 

Dieser  Constitution  entsprechend  zersetzt  sich  bei  den 
Spaltungsversuchen  ein  grosser  Theil  des  betreffenden  Paar- 
lings  unter  Bildung  von  Kohlensäure,  während  ein  anderer 
kleinerer  Theil  unter  Betheiligung  von  Wasser  als  Aldehyd- 
säure auftritt,  aber  ebenfalls  leicht  weiter  umgewandelt  wird. 
Daher  die  ausserordentlich  geringe  Ausbeute  bei  der  Dar- 
stellung. 

Wir  haben  versucht  durch  Einwirkung  von  Salzsäure- 
jgas  auf  die  alkoholische  Lösung  der   Camphoglykuronsäure 

Zeltschrift  f.  physiol.  Chemie,  ni.  30 
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die  sich  abspaltende  Glykuronsäure  als  Aether  zu  fixiren. 
Das  ist  uns  auch  in  der  That  gelungen.  Doch  war  auch 
hier  die  Ausbeute  bisher  eine  geringe. 

7.   Die   muthmassliche  Uramidocamphoglyk- 

uronsäure. 

Es  ist  uns  nicht  möglich  gewesen,  den  sicheren  Nach- 
weis zu  führen,  dass  die  stickstoffhaltige  Säure  in  der  That 
Uramidocaraphoglykuronsäure  ist.  Doch  lassen  die  im  Fol- 
genden mitgetheilten  Thatsachen  eine  solche  Annahme  nicht 
ungerechtfertigt  erscheinen. 

Die  Säure  tritt  nach  Campherfütterung  im  Harn  in  sehr 
reichlichen  Mengen  auf.  Ihr  Silbersalz  findet  sich,  wie  er- 
wähnt, in  der  Mutterlauge,  die  *bei  der  Darstellung  des 
camphoglykuronsauren  Silbers  aus  dem  rohen  Säuregemenge 
als  dunkel  gefärbter  Syrup  erhalten  wird.  Der  letztere  er- 
starrt zuweilen  nach  längerem  Stehen  zu  einem  Brei  feiner 
Krystallnadeln,  welche  ein  Gemenge  von  uramido-  und  ein- 
fach camphoglykuronsaurem  Silber  bilden  und  schwer  von 
der  eingedickten  Mutterlauge  zu  befreien  sind.  Beim  üm- 
krystallisiren  bleibt  der  stickstoffhaltige  Antheil  hauptsächlich 
in  der  Mutterlauge,  so  dass  schliesslich  als  reines  Präparat 
nur  camphoglykuronsaures  Silber  erhalten  wird.  Alis  der 
wässerigen  Lösung  wird  das  stickstoffhaltige  Salz  durch  Al- 
kohol nur  im  amorphen  Zustande  gefällt.  Auch  gelingt  es 
durchaus  nicht  immer  jene  Mutterlauge  zum  Kry stall  isiren 
zu  bringen. 

Die  neutrale  Baryumverbindung  ist  amorph,  in 
Wasser  in  allen  Verhältnissen  und  auch  in  heissem  wässe- 
rigen Alkohol  ziemlich  leicht  löslich.  Aus  letzterem  scheidet 
sie  sich  beim  Erkalten  in  Form  regelmässiger  Kügelchen  ab. 

Durch  Erwärmen  mit  einem  Ueberschuss  von  Baryum- 
hydroxyd  wird  eine  basische  Verbindung  gebildet,  die  sich 
in  Bezug  auf  ihre  äussere  Beschaffenheit  und  ihre  Löslichkeit 
in  Wasser  ganz  wie  das  entsprechende  Salz  der  Gampho- 
glykuronsäure  verhält.  Darauf  beruht  das  oben  angegebene 
Verfahren  zur  Darstellung  dieser  Säuren  aus  dem  Harn. 
Kocht  man  die  stickstoffhaltige  Säure  mit  Baryumhydroxyd, 
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so  entweicht  Ammoniak,  während  sich  Baryumcarbonat  aus- 
scheidet. Nach  mehrtägigem  Erhitzen  hört  die  Ammoniak- 
entwickelung auf,  bevor  die  Säure  stickstofffrei  geworden  ist. 

Beim  Erhitzen  einer  Ammoniak  und  Chlorbaryum  halti- 
gen Lösung  des  neutralen  Baryumsalzes  im  zugeschmolzenen 
Rohr  auf  170®  entsteht  Baryumcarbonat  ohne  Bildung  von 
schmierigen  Zersetzungsprodukten.  Indessen  gelingt  es  auch 
in  dieser  Weise  nicht,  die  Säure  stickstofffrei  zu  machen. 
Das  durch  Einwirkung  von  Baryumhydroxyd  erhaltene  secun- 
däre  Produkt  verfiält  sich  im  Wesentlichen  wie  die  ursprüng- 
liche Säure:  es  bildet  im  freien  Zustande  eine  syrupartige 
Masse,  liefert  beim  Erhitzen  mit  Salzsäure  Gampherol  und 
Glykuronsäure ,  giebt  aber  kein  krystallisirendes  Silbersalz. 
Letzteres  wird  aus  der  wässerigen  Lösung  durch  Alkohol  in 
Flocken  gefallt,  die  sich  bald  zu  einer  zähen  knetbaren  Masse 
zusammenballen.  Bei  der  Einwirkung  von  Schwefel-  oder 
Salzsäure  in  der  Wärme,  sowie  von  Oxydationsmitteln,  na- 
mentlich auch  von  Silberoxyd  tritt  der  N  in  Form  von  NHs  aus. 

Die  erwähnten  Silber-  und  Baryumsalze  sowohl  der 
primären  als  auch  der  secundären  stickstoffhaltigen  Säure 
hatten  keine  constante  Zusammensetzung,  so  dass  die  wieder- 
holten Analysen  derselben  zu  keinem  sicheren  Ergebniss 
führten.  Das  Auftreten  von  Gampherol  und  einer  Kupfer- 
oxyd reducirenden  Substanz  bei  der  Spaltung  der  Säure, 
welche  in  den  amorphen  Silbersalzen  enthalten  ist,  und  vor 
allen  Dingen  die  charakteristische  Bildung  der  basischen 
Baryumverbindung,  rechtfertigen  den  Schluss,  dass  man  es 
mit  einer  stickstoffhaltigen  Gamphoglykuronsäure  zu  thun 
hat.  Die  übrigen  genannten  Eigenschaften  sprechen  für  eine 
Uramidosäure. 


Betrachten  wir  zum  Schluss  die  Resultate  der  vorstehen- 
den Untersuchung  in  Bezug  auf  die  Entstehung  der  Gampho- 
glykuronsäuren  im  thierischen  Organismus,  so  begegnen  wir 
allenthalben  bekannten  Vorgängen,  wie  Oxydationen  und 
Synthesen,  durch  welche  aber  in  diesem  Falle  ganz  eigen- 
thümliche  Produkte  gebildet  werden,  weil  hier  ein  in  dieser 
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Richtung  noch  nicht  als  thätig  bekannter  Körperbestandtheil, 
die  Glykose,  eine  besondere  Rolle  spielt. 

Wir  haben  zunächst  die  Entstehung  des  Gampherols 
aus  dem  Gampher  durch  Bildung  der  Gruppe  OH  zu  erwähnen. 
Der  erste  Fall  dieser  Art  von  Oxydation  aromatischer  Sub- 
stanzen im  thierischen  Organismus  ist  von  Schnitzen  und 
Naunyn^)  entdeckt  worden,  welche  nach  Fütterung  von 
Benzol  dui  Menschen  und  Hunden  das  Auftreten  von  Phenol 
im  Harn  beobachteten.  Auch  ein  substituirtes  Benzol,  das 
Anilin,  erleidet  im  Organismus  eine  ähnliche  Veränderung, 
indem  es  im  Harn  als  gepaarte  Schwefelsäure  erscheint,  die 
bei  der  Zersetzung  Paramidophenol  liefert.") 

Ein  weiterer  Fall  von  Hydroxylirung ,  die  aber  zur 
Bildung  eines  Alkohols  führt,  ist  von  Jaffe^)  in  einer  Unter- 
suchung constatirt,  Avelche  für  uns  das  grösste  Interesse  bietet. 

Jaffe  fand  nach  Fütterung  von  Hunden  mit  Ortho- 
nitrotoluol  im  Harn  die  HarnstotTverbindung  einer  Säure  von 
der  Zusammensetzung  GisHiöNOa,  welche  linksdrehend  ist 
und  Kupferoxyd  in  alkalischer  Lösung  reducirt.  Beim  Elrhitzen 
mit  Säuren  spaltet  sich  Nitrobenzylalkohol  ab,  während  der 
andere  Paarling  unter  Gasent Wickelung,  Dunkelfarbung  der 
Flüssigkeit,  und  Auftreten  eines  schwarzen  Bodensatzes  bis 
auf  ein  Minimum  zersetzt  wird.  Jaffe  vermuthet,  dass  dieser 
zweite  Paarling  eine  Säure  von  der  Zusammensetzung  Ge  Hio  Ot 
ist,  welche  alkalische  Kupfer-,  Wismuth-  und  Silberlösung 
beim  Erwärmen  reducirt  und  Linksdrehung  bewirkt. 

Schliesslich  weist  er  auf  die  unverkennbare  Analogie 
dieser  Thatsachen  mit  den  von  Wiedemann  mitgetheilten 
Ergebnissen  der  Gampheruntersuchung  hin. 

Beide  Fälle  haben  auch  in  der  That  eine  grosse  Aehn- 
lichkeit  mit  einander,  so  dass  mit  Recht  die  Frage  aufge- 
worfen werden  kann,  ob  es  sich  nicht  um  identische  Vorgänge 
handelt,  durch  welche  analoge  Produkte  erzeugt  werden;  vor 

*)  Reichert's  und  Du  Bois-Reymond's  Archiv,  Jahrg.  18G7 
p.  349. 

")  Arch.  f.  experim.  Path.  u.  Pharmakol.,  Bd.  VIII,  p.  V2. 
•)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  II,  p.  47. 
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allen  Dingen,  ob  die  hypothetische  Säure  von  Jaff^  vielleicht 
nichts  anderes  als  Glykuronsäure  ist,  die  mit  dem  Nitro- 
benzylalkohol  die  Jaffe'sche  Uronitrotoluolsäure  bildet,  welche 
in  diesem  Falle  Nitrotoluglykuronsäure  heissen  könnte. 

Für  die  Identität  der  beiden  Paarlinge  sprechen  ver- 
schiedene Umstände.  Zmiächst  das  Verhalten  bei  der  Spal- 
tung, die  auch  bei  dem  Campherderivat  eine  so  bedeutende 
Zersetzung  der  Glykuronsäure  unter  den  gleichen  Erscheinun- 
gen herbeiführt,  wie  sie  Jaffa  beschreibt,  dass  es  uns  nur 
mit  dem  grössten  Aufwand  von  Zeit  und  Mühe  gelungen  ist, 
die  für  unsere  Untersuchungen  verwendete  Menge  zu  ge- 
winnen: 

Auch  die  von  Jaffe  vermuthete  Zusammensetzung  des 
Nitrotoluolpaarlings  nach  der  Formel  G«  Hio  H?  spricht  für 
die  Identität;  denn  diese  Zusammensetzung  besitzt  auch  die 
Glykuronsäure. 

Endlich  weist  auch  Jaffe  auf  die  nahe  Beziehung  einer 
solchen  Säure  zu  den  Kohlehydraten  hin  und  ist  geneigt,  sie 
als  Aldehydsäure  aufzufassen. 

Gegen  die  Identität  scheint  die  Linksdrehung  der  Ebene 
des  polarisirten  Lichts  zu  sprechen,  die  Jaffe  an  der  kleinen 
Menge  des  gefärbten  Syrups  beobachtete,  welche  ihm  für  die 
Untersuchung  zu  Gebote  stand.  Die  Glykuronsäure  ist,  wie 
angegeben,  rechtsdrehend.  Es  ist  eine  sehr  bemerkens- 
werthe,  fast  ohne  Analogie  dastehende  Thatsacbe,  dass  die 
beiden  Spaltungsprodukte  der  linksdrehenden  Gamphoglykuron- 
säure  rechtsdrehend  sind.  Auch  die  Uronitrotoluolsäure  be- 
sitzt linksseitige  Circumpolarisation,  und  die  gleichseitige  Dre- 
hung der  geringen  Menge  des  syrupartigen  Spaltungsprodukts, 
welches  Jaffe  untersuchte,  konnte  recht  wohl  von  einer 
Verunreinigung  mit  der  Muttersubstanz  abhängen,  zumal 
Jaffe  angiebt,  dass  die  Lösung  der  isolirten  Substanz  viel 
schwächere  Linksdrehung  zeigt,  als  die  Uronitrotoluolsäure 
selbst. 

V^enn  es  demnach  wahrscheinlich  ist,  dass  die  letztere 
Säure  bei  der  Spaltung  ebenfalls  Glykuronsäure  liefert,  so 
unterscheidet  sie  sich  doch  dadurch  sehr  wesentlich  von  der 
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Camphoglykuronsäure,  dass  sie  direct,  ohne  vorheriges  Kochen 
mit  Säuren,  alkalische  Kupferoxydlösung  reducirt,  während 
jene  auch  beim  stärksten  Kochen  die  letztere  unverändert  lässt. 

Dieser  Unterschied  entzieht  sich  gegenwärtig  jeder  Be- 
urtheilung.  Wir  unterlassen  es  auch,  die  Frage  zu  erörtern, 
ob  die  in  anderen  Fällen  ^)  im  Harn  auftretenden ,  links- 
drehenden und  Kupferoxyd  reducirenden  Substanzen  gepaarte 
Glykuronsäuren  sind  oder  rjicht. 

Ein  besonderes  Interesse  beansprucht  die  Entstehung 
der  Glykuronsäure  im  Organismus.  Es  sind  oben  die  Gründe 
angegeben,  welche  für  ihre  Abstammung  von  der  Dextrose 
sprechen.  Geht  man  von  dieser  Grundlage  aus,  so  kann 
diese  Säure  als  ein  Zwischenprodukt  der  Verbrennung  des 
Zuckers  aufgefasst  werden,  welches  durch  die  Paarung  mit 
dem  Campherabkömmling  der  weiteren  Zersetzung  entgangen 
ist.  Es  erscheint  daher  dieser  Fall  geeignet,  uns  einen  Einblick 
in  die  Art  und  Weise  zu  gewähren,  in  der  die  Verbrennung 
des  Zuckers  im  Organismus  verläuft.  Man  hält  im  Allge- 
meinen an  der  Annahme  fest,  dass  dabei  zunächst  Säuren 
entstehen,  die  dann  weiter  zerfallen.  Diese  Anschauung  fin- 
det hier  ihre  Bestätigung;  nur  führt  die  Oxydation  nicht 
unmittelbar  zur  Spaltung  des  Zuckermolecüls.  Erst  die  ent- 
standene Säure  besitzt  Eigenschaften,  welche  unter  den  ver- 
schiedensten Bedingungen  zur  vollständigen  Zerstörung  der 
ganzen  Atomgruppe  führen.  Weitere  Untersuchungen  werden 
uns  hoffentlich  einen  näheren  Einblick  in  diese  Vorgänge 
gestatten. 

*)  Vergl.  diese  Fälle  bei  Jaff6  a.  a.  0.  Baumann  u.  Preusse 
beobachteten  neuerdings  das  Auftreten  einer  stark  linksdrehenden  Ver- 
bindung im  Harn  von  Hunden  nach  Fütterung  mit  Brombenzol  (Ztschr. 
f.  physiol.  Chem.  Bd.  III.  p.  157.) 
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Ueber  das  Vorkommen  von  Produkten  der  Darmfäulnis^ 

bei  Neugeborenen. 

Von  Prof.  Dr.  H.  Senator  in  Berlin. 


(Aus  der  chemischen  AbtheUung  des  phyaiol.  Instituts.) 
(Der  Bodaktlon  zugegangen  am  26.  Oktober.) 


Es  ist  noch  nicht  allzulange  her,  dass  man  sich  die 
Verdauung  als  eine  Summe  von  Vorgängen  dachte,  bei 
welcher  die  eingeführten  NährstolBfe  lediglich  durch  üeber- 
führung  in  löslichere  und  diffusiblere  Modificationen  oder 
durch  feinere  Vertheilung  zur  Aufnahme  in  die  Gefassbahnen 
vorbereitet  würden.  Eine  Fäulniss  der  Nahrung  im  le- 
benden Körper  kannte  man  nicht,  oder  Hess  sie  höchstens  im 
untersten  Theil  des  Darmkanales  oder  unter  ganz  abnormen, 
krankhaften  Verhältnissen  zu.  Durch  die  Untersuchungen 
der  letzten  Jahre,  die  von  Kühne,  Jaffe,  Nencki,  Sal- 
kowski.  Baumann,  Brieger  u.  A.  angestellt  wurden, 
sind  diese  Vorstellungen  wesentlich  umgestaltet  worden : 
man  weiss  jetzt,  dass  die  mit  der  Nahrung  eingeführten  Ei- 
weisskörper  bis  zu  einem  gewissen  Grade  regelmässig  der 
Fäulniss  unterliegen  und  dass  ein  Theil  dieser  Fäulnisspro- 
dukte, das  Indol,  Phenol  und  Kresol,  (auch  wohl  Skatol)  an 
Schwefelsäure  gebunden  im  Harn  wiederzufinden  ist. 

Als  Erreger  dieser  schon  unter  physiologischen  Verhält- 
nissen stattfindenden  Fäulnissvorgänge  müssen  wohl,  den 
jetzt  allgemein  geltenden  Anschauungen  entsprechend,  die 
von  aussen  mit  der  Nahrung  oder  sonst  in  irgend  einer 
Weise  in  den  Darm  gelangten  Fäulnisskeime  oder  -Fermente 
angesehen  werden. 

Von  diesem  hier  bezeichneten  Standpunkt  aus  schien 
es  mir  von  Interesse  zu  untersuchen,  ob  die  genannten  Fäul- 
nissprodukte und  insbesondere  die  aus  ihnen  lier- 
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vorgehenden  Harnbestandtheile  auch  bei  neuge- 
borenen lebenden  Kindern,  bei  denen  von  aussen 
noch  keinerlei  Zufuhr  in  denDarm  stattgefunden 
hat,  vorkommen.  Ich  habe  darauf  hin  Harn  von  Neuge- 
borenen, sowie  Meconium  und  Fruchtwasser  untersucht,  letz- 
teres deswegen,  weil  der  Fötus  seinen  Urin  in  dasselbe  hinein 
entleeren  kann,  wiewohl  ja  über  die  Frage,  ob  dies  in  Wirk- 
lichkeit und  regelmässig  während  des  Intrauterinlebens  ge- 
schieht, die  Meinungen  noch  getheilt  sind. 

Die  Methoden,  nach  welchen  jene  Körper  aufgesucht 
wurden,  waren  die  bekannten  und  bei  anderweitigen  Unter- 
suchungen bereits  erprobten. 

Der  Harn  wurde  zur  Prüfung  auf  Aetherschwefelsäuren 
nach  Baumann 0  mit  Chlorbaryum  ausgefällt,  eine  bessere  Absetzung 
des  Niederschlages  durch  Hinzufügen  von  Ammoniumcarbonat  bewirkt 
und  filtrirt.  Das  absolut  klare  Filtrat  wurde  mit  Salzsäure  längere  Zeit  ge- 
kocht und  der  entstehende  Niederschlag  ron  Baryumsulfat  ausgewaschen, 
verascht  und  gewogen.  —  Zum  Nachweis  der  Indoxylschwe fei- 
säure (Hamindigo)  im  Besondem,  diente  das  früher  von  mir  angege- 
bene Verfahren*),  den  Harn  nach  Zusatz  eines  gleichen  Volums  conc. 
Salzsäure  und  ganz  wenig  Chlorwasser  mit  Chloroform  auszuschütteln. 
—  Um  den  organischen  Paarling  der  Schwefelsäure  (Phenol,  Kresol) 
nachzuweisen,  wurde  der  Harn  mit  starker  Salzsäure  über  freiem  Feuer 
destillirt,  das  Destillat  nach  Plugge  mit  Millons's  Reagens  erhitzt  und 
eintretende  Rothfärbung  auf  die  Gegenwart  eines  flüchtigen  Phenols 
bezogen. 

Meconium  wurde  mit  Wasser  angerührt,  theils  ohne  Weiteres, 
theils  nach  Ansäuerung  mit  Essigsäure  destillirt  und  das  Destillat  auf 
Phenol  mit  Millon's  Reagens  und  auf  Indol  mit  rauchender  Salpeter- 
säure geprüft.  Fruchtwasser  wurde  abgedampft,  mit  Alkohol  auf- 
genommen und  aus  dem  Filtrat  der  Alkohol  verjagt,  dann  mit  Wasser 
aufgenommen  und  das  Filtrat  zum  Nachweis  der  Aetherschwefelsäuren 
wie  der  Harn  behandelt.  Anfangs  versuchte  ich  es  vorher  in  der  ge- 
wöhnlichen Weise  durch  Aufkochen  unter  Zusatz  von  etwas  A  zu  ent- 
eiweissen,  iiidess  wurde  dadurch  kein  klares  Filtrat  erhalten  und  dess- 
halb  später  davon  Abstand  genommen. 

Bei  der  Schwierigkeit,  den  Harn  von  Kindern  unmit- 
telbar nach  der  Geburt  in  hinreichender  Menge  und  Rein- 

')  Pfluger's  Arch.  für  Physiol.  XIII,  und  Hoppe-Seyler's  Zeit- 
schrift f.  physiolog.  Chemie  1,  S.  244. 

*)  Centralbl.  f.  d.  med.  Wissensch.  1877,  S.  357,  u.  Berliner  klin. 
Wochenschr.  1877,  Nr.  40. 


heit  zu  erhalten,*)  war  es  unmöglich,  jede  Urinprobe  auf 
alle  in  Frage  kommenden  Körper,  also  auf  die  Paarlinge  der 
Aetherschwefelsäuren  und  auf  Harnindigo,  zugleich  zu  unter- 
suchen. Um  mehr  als  10  Gc.  zu  erhalten,  mussle  der  Urin 
von  mehreren  Kindern  gesammelt  werden,  worüber  einige 
Tage  vergingen,  so  dass  er,  wenn  er  in  Untersuchung  ge- 
nommen wurde,  öfters  bereits  durch  Ammoniak  alkalisch 
geworden  war.  Indess  ist  dieser  Umstand  für  die  hier  in 
Rede  stehende  Untersuchung,  so  weit  ich  sehe,  nicht  störend. 

Im  Ganzen  habe  ich  12  Harnproben  in  der  Menge  von 
6 — 45  Gc.  untersucht  und  zwar  6 mal  auf  Indigo,  wozu 
6 — 15  Gc.  verwandt  wurden,  stets  mit  negativem  Re- 
sultat. 

Dagegen  wurde  gepaarte  Schwefelsäure  in  allen 
7  Fällen,  wo  danach  gesucht  wurde,  mit  Sicher- 
heit nachgewiesen,  allerdings  in  ziemlich  wechselnder 
Menge,  wie  die  nachfolgenden  Zahlen  zeigen :  ^) 

20  Cc. Urin  gab.  1,5  Mllgr.  Ba  SO*  =0,515  Mllgr.  SO.  =  2,575  Mllgr.  in  100  Cc. 
42        »        »     5,9     »  »    =2,026      >        »  =4,824      »  » 

40        »        »     2,3    >  »    =0,790      »        >  =  1,975     >  » 

25        >         »    0,4     »  »     =0,137      »        »  =0,548      »  » 

35        >         >     2,7     >  »     =0,927      >        »  =2,648     »  » 

34        »        >    0,7     »  »    =0,240      »        »  =0,706     »  » 

Eine  nicht  zu  bestimmende  Menge  Urin  wurde  aus  3 
Windeln  eines  Neugeborenen  durch  Waschen  und  Auspressen 
gewonnen   und  gab  4,6  Mllgr.  Baryumsulfat=  1,579  SOa. 

Bei  Erwachsenen  sind  übrigens  die  Schwankungen  der 
in  ätherartiger  Verbindung  enthaltenen  Schwefelsäure  nach 


^)  Der  grösste  Theil  des  Materials  stammt  aus  den  hiesigen  ge- 
burtshOlflichen  Kliniken,  deren  Vorständen,  Hrn.  Proff.  Schröder  und 
Gusserow,  sowie  Assistenten,  Hrn.  Dr.  Schülein  und  Runge  ich  für 
das  bereitwillige  Entgegenkommen  zu  grösstem  Dank  verpflichtet  bin. 

*)  Das  zum  Filtriren  benutzte  schwedische  Filtrirpapier  war  nicht 
absolut  aschefrei.  Mehrere  Bestimmungen  ergaben  für  Filter  in  der  von 
mir  benutzten  Grösse,  wenn  sie,  wie  bei  dem  obigen  Verfahren  mit 
HCl  ausgewaschen  wurden,  einen  feuerbeständigen  Rückstand  von  0,5 
bis  0,7  Mllgr.  Ich  habe  deshalb  von  dem  gefundenen  Gewicht  des 
BaS04  stets  0,6  Mllgr.  abgezogen. 


Von  den  Velden*)  noch  viel  bedeutender:  er  fand  die 
24siündjge  Menge  bei  gemischter  Kost  zwischen  0,0944 
und  0,6175  gr. 

Auf  den  organischen  Paarung  der  Schwefel- 
säure (Phenol,  Kresol)  wurde  5 mal  geprüft,  davon  2 mal 
mit  positivem,  3mal  mit  negativem  Resultat.  In 
dem  einen  der  beiden  positiven  Fälle  war  der  Gehalt  an 
Phenolen  so  stark,  dass  sogar  die  weit  weniger  empfindliche 
Reaktion  mit  Bromwasser  (krystallinische  Fällung)  eintrat. 
Das  Ausbleiben  der  Reaktion  mit  Millon's  Reagens  m  den 
drei  anderen  Fällen  ist  vielleicht  dadurch  zu  erklären,  dass 
zu  viel  Salzsäure  *in  das  Destillat  übergegangen  und  bei  der 
Probe  mit  der  Salpetersäure  des  Reagens  sich  Königswasser 
gebildet  hat,  welches  die  Reaktion  beeinträchtigt,  zumal  bei 
den  äusserst  geringen,  hier  in  Frage  kommenden  Mengen. 

Meconium  wurde  4mal  untersucht.  In  dem  Destillat, 
welches  beiläufig  immer  Fettsäuren  enthielt,  konnten  niemals 
weder  Indol  noch  Phenole  aufgefunden  werden. 

Fruchtwasser  wurde  5 mal  in  Mengen  von  300  bis 
800  Gc.  auf  gepaarte  Schwefelsäuren  geprüft.  Ein 
Mal  wurde  Nichts  davon  gefunden,  ein  zweites  Mal  nur  eine 
geringe  Spur,  es  entstand  nämlich  eine  deutliche  Trübung 
von  schwefelsaurem  Baryt,  dessen  Menge  aber  so  klein  war, 
dass  sein  Gewicht  innerhalb  der  Wägungsfehler  lag.^)  In 
den  drei  übrigen  Fällen  wurden  (nach  Abzug  von  0,6  Mllgr. 
Filterasche)  gefunden:  3,1,  3,5  und  7,9  Mllgr.  BaS04  oder 
1,06,  1.20  und  2,70  Mllgr.  SOs. 

Zum  Vergleich  habe  Ich  einige  Male  Urin  von  kleinen, 
mehrere  Tage  bis  Wochen  alten  Kindern,  die  theils 
mit  Muttermilch,  theils  mit  Kuhmilch  ernährt  wurden,  unter- 
sucht und  dabei  sowohl  in  Betreff  des  Indigo,  wie  der  ge- 
paarten Schwefelsäuren  ein  durchaus  wechselndes  Verhalten 
gefunden,  d.  h.  einige  Male  fand  sich  der  eine  oder  andere 
dieser  Körper,  andere  Male  nicht. 

*j  Gentralbl.  f.  d.  med.  Wissensch.  1876,  Nr.  49,  u.  Virchow's 
Archiv,  LXX,  S.  323. 

')  Das  Gewicht  der  Asche  betrug  0,7  Mllgr.,  wobei  noch  die 
Filterasche  (s.  S.  3  Anmerkung  ')  einbegriften  ist. 


In  den  Stuhlentleerungen  solcher  Kinder  habe  ich 
so  wenig,  wie  im  Meconium  Indol  oder  Phenole  nachweisen 
können.  Sonach  hat  sich  als  ständiger  Befund  nur  die  gepaarte 
Schwefelsäure  im  Harn  des  Kindes  unmittelbar  nach  der 
Geburt  und  demnächst  im  Fruchtwasser  ergeben.  Es  folgt 
wohl  unmittelbar  daraus,  dass  der  Harn  des  ungeborenen 
Kindes  sich  ebenso  verhält. 

Den  Ursprung  der  Aetherschwefelsäuren  oder  vielmehr 
des  organischen  Paarlings  könnte  man  nun  in  dem  Körper 
des  Kindes  selbst  oder  in  dem  mütterlichen,  ihm  zugeführten 
Blute  suchen.  In  dem  ersteren  Fall  hätte  man  wieder  wie 
beim  Erwachsenen  an  den  Darm  und  etwa  darin  stattfin- 
dende Fäulnissvorgänge  zu  denken  oder  an  tiefere  in  den 
Geweben  des  Organismus  mit  dem  Stoffwechsel  verknüpfte 
Zersetzungen,  sei  es  eiweissartiger  Körper,  sei  es  der  bei 
der  Pankreasverdauung  aus  ihnen  hervorgegangenen  Spal- 
tungsprodukte, namentlich  des  Tyrosins. 

Für  die  letztere  Annahme,  nämlich  dass  im  Organis- 
mus jenseits  des  Darmes  jene  organischen  Paarlinge  der 
aromatischen  Reihe  entstehen,  spricht  vor  der  Hand  Nichts, 
obwohl  sie  an  und  für  sich  nicht  undenkbar  wäre.  Der 
Umstand,  dass  sie  auch  bei  Hungernden  im  Harn  sich  fin- 
den (Salkowski),  erklärt  sich  daraus,  dass  auch  bei  ihnen 
der  Darm  eiweisshaltiges,  der  Fäulniss  fähiges  Material  aus 
den  ergossenen  Drüsensäften  enthält  (Nencki)*). 

Ebensowenig  kann  man  den  Darm  als  Quelle  jener 
Körper  in  Anspruch  nehmen.  Zwar  verhält  er  sich  in  dieser 
Beziehung  bei  dem  Kind  im  Mutterleibe  noch  günstiger,  als 
bei  dem  Hungernden.  Denn  während  dieser  gar  Nichts  von 
aussen  in  den  Darm  einführt,  hat  jenes  Gelegenheit  aus  dem 
Fruchtwasser  eiweisshaltiges  Material  in  seinen  Darm  aufzu- 
nehmen und  macht  ja  auch  erwiesener  Maassen  von  dieser 


*)  Ich  habe  hier  immer  nur  normale  Verhältnisse  im  Auge.  Dass 
unter  abnormen  Verhältnissen  sich  im  Harn  Mengen  von  Phenolen  und 
indigobildender  Substanz  finden  können,  deren  Quelle  nicht  im  Darm 
allein  zu  liegen  braucht,  hat  B rieger  gezeigt  und  habe  ich  selbst  in 
zwei  Fällen  (putride  Bronchitis  und  Pleuritis)  bestätigt  gefunden. 


Gelegenheit  Gebrauch.  Da  es  überdies  von  Seiten  der  Mutter 
ausreichend  ernährt  wird,  so  werden  sich  bei  ihm  viel- 
leicht noch  verhältnissmässig  grössere  Mengen  von 
Drüsensäften  in  den  Darm  ergiessen  als  beim  Hungernden, 
bei  welchem  ja  die  Sekretion  abnimmt.  Denn  dass  die  Ver- 
dauungsdrüsen und  zwar  nicht  blos  die  Leber  auch  beim 
Fötus  secemiren,  ist  nach  neueren  Untersuchungen  nicht 
unwahrscheinlich.  ^) 

An  fäulnissfahigen  Stofifen  fehlt  es  also  im  fötalen  Darm 
nicht,  aber  es  fehlen  die  Fäulnisserreger.  Von  aussen,  wie 
bei  dem  geborenen  Organismus  können  sie  selbstverständlich 
nicht  hineingelangen  und  ebenso  wenig  kommen  sie  aus  dem 
mütterlichen  Blute  hinein.  Das  beweist  das  Ausbleiben  der 
eigentlichen  (stinkenden)  Fäulniss  bei  der  im  Uterus  abge- 
storbenen Frucht,  so  lange  die  Luft  keinen  Zutritt  hat. 

Uebrigens  spricht  auch  die  Beschaffenheit  und  Zusam- 
mensetzung des  Meconiums  dafür,  dass  während  des  intrau- 
terinen Lebens  keine  Fäulnissprocesse  im  Darm  statthaben. 
Das  Meconium  hat  nicht  den  Fäcalgeruch,  den  die  Fäces 
Erwachsener  ihrem  Gehalt  an  Fäulnissprodukten  (Skatol, 
Indol)  verdanken,  es  enthält,  worauf  Hopp e-Sey  1er*)  auf- 
merksam macht,  Bilirubin  und  Biliverdin,  aber  kein  Hydro- 
bilirubin,  und  ferner  unzersetzte  Taurocholsäure,  was  Alles 
die  Abwesenheit  von  Fäulnissprocessen  beweist. 

Es  bleibt  also  für  jetzt  nur  übrig .  anzunehmen,  dass 
die  Aeth  er  schwefelsäur  en  aus  dem  Blute  der  Mutter 
in  dasjenige  des  Fötus  und  von  da  in  dessen  Urin 
gelangen. 

Auffallig  erscheint  es  dabei,  dass  nicht  auch  von  der 
indigobildenden  Substanz  für  uns  nachweisliche  Mengen  aus 

*)  Vgl.  Zweifel,  Untersuchungen  über  den  Verdauungsapparat 
der  Neugeborenen,  Berlin  1874;  Hammarsten,  Beobachtungen  über 
Ei  Weissverdauung,  etc.  Festschrift  zu  Ludwig^s  Jubiläum,  Leipzig  1875, 
S.  116;  Moriggia,  Ueber  Verdauungsvermögen ,  etc.  Moleschott's 
Untersuchungen  zur  Naturlehre  XI,  S.  455;  Albertoni,  Sui  poteri  di- 
gerenti  del  pancreas  nella  vita  fetale.  Siena  1878;  Langendorff,  Du- 
Bois-Reymond's  Archiv  1879,  S.  95. 

»)  Physiologische  Chemie  ü.  Theil  1878,  S.  332  u.  341. 


dem  mütterlichen  Körper  in  den  fötalen  übergehen.  Ob  die 
Löslichkeits-  und  Dififusionsverhältnisse  für  diese  ungünstiger 
sind,  oder  ob  sie  sich  leichter  zersetzt,  oder  die  Reaktion 
nicht  empfindlich  genug  ist,  oder  was  sonst  die  Ursache 
ist,  muss  ich  für  jetzt  dahingestellt  sein  lassen. 

Die  im  Fruchtwasser  enthaltenen  Aetherschwefelsäuren 
können  ebenfalls  aus  dem  Blute  der  Mutter,  oder  aber  aus 
dem  Harn  des  Fötus  stammen.  Für  beide  Möglichkeiten 
lassen  sich  Gründe  anführen  und  zwar  dieselben  etwa,  welche 
für  die  Abstammung  des  Fruchtwassers  von  der  Mutter  oder 
aber  von  dem  Fötus  geltend  gemacht  werden.  Gründe,  deren 
Erörterung  nicht  hierher  gehört. 

Das  Verhalten  des  Urins  bei  bereits  genährten  kleinen 
Kindern  (Säuglingen),  welches  sowohl  von  demjenigen  bei  Er- 
wachsenen, wie  dem  des  Fötus  abweicht,  erklärt  sich  wohl  ein-» 
fach  aus  der  Darmverdauung  bei  ihnen.  Bekanntlich  unter- 
scheiden sich  auch  die  Stuhlentleerungen  ganz  kleiner  Kinder 
wesentlich  von  denen  grösserer  Kinder  und  Erwachsener.  Auch 
ihnen  fehlt,  wie  dem  Meconium,  der  eigenthümliche  Fäcal- 
geruch,  auch  sie  enthalten  Bilirubin  und  oft  noch  Reste  von 
unzersetzten  Gallensäuren,  zum  Beweis,  dass  die  Fäulniss  im 
Säuglingsdarm  nicht  bis  zu  dem  Grade,  wie  in  dem  des 
Erwachsenen  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  fortschreitet'). 
Dass  sie  ganz  fehlt,  ist  schon  von  vorne  herein  nicht  anzu- 
nehmen, da  ja  faulnissfahiges  Material  und  Fäulnisskeime 
gerade  so  wie  beim  Erwachsenen  aufgenommen  werden  und 
geht  auch  daraus  hervor,  dass  Hydrobilirubin,  das  bei  der 
Fäulniss  entstehende  Reduktionsprodukt  des  Bilirubins,  im 
Säuglingsstuhl  gefunden  worden  ist.  Da  eine  abweichende 
Beschaffenheit  der  Verdauungssäfte,  die  etwa  der  Fäulniss 
hinderlich  sein  könnte,  nicht  nachgewiesen  ist,  so  ist  es  wohl 
das  Wahrscheinlichste,  dass  wegen  des  schnelleren  Durch- 
ganges des  Darminhaltes  bei  Säuglingen  die  Fäulniss  nicht 


*)  Gallensäuren  fand  Vierordt  (S.  Gerhardts  Handbuch  der 
Kinderkrankheiten  1, 1877,  S.  119),  Wegscheider  (Ueber  die  normale 
Verdauung  bei  Säuglingen,  Berlin  1876)  dagegen  nicht.  Hydrobilirubin 
fapd  Letzterer,  Ersterer  nicht. 
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weiter  vorsehreitet,  und  es  wird  demnach  von  dem  kürzeren 
oder  längeren  Verweilen  des  Inhaltes  im  Darm  abhängen, 
ob  die  oben  besprochenen  Fäulnissprodukte  auch  im  Harn 
auftreten  oder  nicht. 

Schliesslich  möchte  ich  noch  auf  eine  praktische  Ver- 
werthung  hinweisen,  welche  die  vorstehenden  Untersuchungen 
vielleicht  ein  Mal  würden  finden  können,  ich  meine  in  ge- 
richtsärztlicher Beziehung.  Daraus  nämlich,  dass 
sich  vor  der  Nahrungsaufnahme  niemals  Indigo  im  Harn 
nachweisen  Hess,  könnte  in  einem  zweifelhaften  Fall,  wo  die 
Frage,  ob  ein  Neugeborener  bereits  Nahrung  zu  sich  ge- 
nommen habe  oder  nicht,  aufgeworfen  würde,  diese  Frage 
bejaht  werden,  wenn  sich  in  dem  (bei  der  Leiche  aus  der 
Blase  entnommenen)  Urin  Indigo  fände,  nicht  aber  umgekehrt 
verneint  werden  bei  Abwesenheit  von  Indigo,  da  dieses  ja 
auch  bei  schon  genährten  Säuglingen  kein  beständiger  Be- 
fund ist.  Bei  der  grossen  Tragweite,  welche  gerade  die 
Beantwortung  gerichtsärztlicher  Fragen  hat,  möchte  ich  diese 
Andeutung  vorläufig  nur  mit  der  grössten  Zurückhaltung 
gemacht  haben  und  ausdrücklich  davor  warnen,  auf  Grund 
derselben  so  folgenschwere  Schlüsse  zu  ziehen,  bevor  nicht 
durch  zahlreichere  Untersuchungen  das,  was  ich  gefunden 
habe,  als  ausnahmslose  Regel  erhärtet  worden  ist. 


Beiträge  zur  quantitativen  Spectralanalyse,  insbesondere 

zu  derjenigen  des  Blutes. 

Von  Carl  Ton  Noorden,  Stud.  med. 


(Aus  dem  lAborfttoritim  de«  Prof.  Hfilner  in  Tübingen.) 
(I>er  Bedaktion  zugegangen  am  19.  November). 


In  einer  Abhandlung, *)  welche  die  Ermittelung  des 
Hämoglobin-  und  Sauerstoffgehaltes  vom  Blute 
auf  spektrophotometrischem  Wege  zum  Gegenstande 
hat,  nahm  Herr  Prof.  Hüfner  die  Werthe  der  zu  solchem 
Verfahren  nöthigen  optischen  Gonstanten  des  Oxyhämoglo- 
bins,  Ao  und  Ao ',  als  Resultate  längerer  Versuchsreihen,  zu 
0,001477  und  0,001110  an.  Er  that  dies  aber  ausdrücklich 
nur  «vorläufig»,  weil  er  voraussah,  dass  nach  Ausarbeitimg 
noch  feinerer  Methoden,  als  zuerst  zur  Anwendung  kamen, 
auch  diese  Werthe  einer  noch  schärferen  Bestimmung  fähig 
sein  würden. 

Namentlich  war  es  die  Concentration  der  zu  solchen 
Bestimmungen  verwendeten  Lösungen,  welche  einer  exacteren 
Feststellung  zu  allemächst  bedürftig  schien.  Nächstdem  war 
es  aber  aus  früher  bezeichneten  Gründen  auch  wünschens- 
werth,  den  Begriff  der  Concentration  künftig  nur  noch  in 
der  von  Beer  und  später  von  von  Vierordt  gebrauchten 
Bedeutung  zu  nehmen ;  und  wenn  dabei  die  HersteUung  pas- 
sender Lösungen  nicht  auf  dem  ungenauen  Wege  der  Volu- 
menometrie  in  Büretten,  sondern,  wie  früher,  nur  durch  Ab- 
wägung von  Flüssigkeitsmengen  auf  der  chemischen  Waage 
geschehen  sollte,  so  mussten  in  Zukunft  auch  alle  die  Gor- 
rectionen  beachtet  werden,  welche  die  physikalische  Technik 
für  genauere  Wägungen  vorschreibt. 

Herr  Prof.  Hüfner  forderte  mich  im  letzten  Sommer- 


>)  Diese  Zeitschrift  lU,  1  (L 
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Semester  auf,  eine  Neubestimmung  der  in  Rede  stehenden 
Constanten  unter  Einhaltung  der  angedeuteten  Cautelen  und 
unter  seiner  Leitung  vorzunehmen.  Ich  bin  dieser  Aufforderung 
um  so  lieber  gefolgt,  als  ich  dadurch  eine  erwünschte  Ge- 
legenheit erhielt,  mich  mit  der  physiologischen  Photometrie 
und  mit  den  Methoden  der  quantitativen  Spectralanalyse  durch 
praktische  Uebung  vertraut  zu  machen. 

Ehe  ich  die  Versuche  selbst  und  ihre  Resultate  mit- 
theile, schicke  ich  Einiges  über  den  Apparat  voraus,  dessen 
ich  mich  bei  meinen  photometrischen  Messungen  bedienen 
durfte. 

§  1. 

Ueber  eine  am  Hüfner'schen  Spectrophotometer 

angebrachte  Vereinfachung. 

In  KarFs  Repertorium  der  Physik^)  hat  Herr  Professor 
Hüfner  bereits  eine  einfache  Vorrichtung  beschrieben, 
welche  bestimmt  ist,  das  Skalenrohr  und  die  2.  Lichtquelle 
bei  Spectralapparaten  künftig  überflüssig  zu  machen.  Sie 
besteht  im  Wesentlichen  aus  einem  in  horizontaler  Lage 
befestigten  Kreisquadranten,  über  dessen  Gradtheilung  ein 
radiär  gestellter  Zeiger  hin  und  her  läuft,  der  seinerseits  bei 
der  Drehung  des  Fernrohres  um  die  Hauptaxe  des  Appa- 
rates durch  ein  Hebelwerk  in  Bewegung  gesetzt  wird.  Be- 
findet sich  nun  im  Ocularrohre  ein  Fadenkreuz,  so  lassen 
sich  auf  der  horizontalen  Skala  leicht  alle  die  Orte  fest- 
stellen und  ein  für  alle  Male  auftragen,  die  von  der  Spitze 
oder  einer  sonstigen  Marke  des  Zeigers  getroffen  werden, 
sobald  für  den  durch  das  Rohr  bUckenden  Beobachter  eine 
bestimmte  Fraunhofer'sche  Linie  mit  dem  vertikalen  Theile 
des  Kreuzes  zusammenfällt.  Man  erhält  so  eine  sehr  be- 
queme Orientirungsskala ;  denn  der  Stand  des  Zeigers  an 
einem  Orte  der  unverrückbar  befestigten  Kreistheilung  gibt 
jederzeit  die  Stelle  des  Spectrums  an,  die  sich  augenblicklich 
in  der  Mitte  des  Gesichtsfeldes  befindet. 

Für  die  Zwecke  der  Orientirung  bei  der  Spectrophoto- 
metrie  bedurfte   es   aber   einer    besonderen  Anpassung   der 

*)  Repertorium  f.  Experimentalphysik  16,  S.  116—118. 
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angedeuteten  Vorrichtung  an  den  Bau  der  gebräuchlichen 
Spectrophotom  et  er. 

In  der  Ebene  des  Fadenkreuzes  liegen  nämlich  bei 
jedem  Spectrophotometer  die  abblendenden  Schieber.  Die 
Erhaltung  des  ersteren  neben  den  Schiebern  wäre  nicht  mög- 
lich; sie  ist  aber  auch  nicht  nöthig,  denn  wenn  man  nur 
einen  der  Schieber  in  einer  solchen  Lage  fixirt,  dass  sein 
innerer  Rand  scharf  die  Mitte  des  Gesichtsfeldes  berührt,  so 
kann  letzterer  recht  gut  die  Stelle  des  senkrechten  Fadens 
vertreten.  Wir  wählen  zu  diesem  Behufe  ein  für 
alle  Male  den  inneren  Rand  des  linken  Schiebers, 
um  den  rechten  Schieber  stets  zu  beliebiger  Einstellung  mit 
der  rechten  Hand  verfügbar  zu  haben. 

Die  Breite  des  aus  dem  Spectrum  herausgeschnittenen 
farbigen  Streifens,  resp.  Absorptionsstreifens,  zu  messen,  ge- 
stattet eine  sehr  feine  Theilung,  die  sowohl  am  oberen  Rande 
der  Schieber  wie  an  deren  oberer  Führung  (siehe  beistehende 
Figur  I.)  angebracht  ist.  Die  Theilung  der  Schieber  ist  aber 
eine  andere  als  die  zweitgenannte;  sie  verhält  sich  zu  dieser 
wie  ein  Nonius  zur  Haupttheilung. 


Figur  I. 
Fallen  die  Nullpunkte  der  Nonien  mit  den  Nullpunkten 
der    bezüglichen   Haupttheilungen   zusammen,    so   berühren 
sich  beide  Schieberränder,  r  und  r',  in  der  Mitte  des  Gesichts- 
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feldes  und  ist  das  letztere  dunkel ;  hat  man  aber  den  rechten 
Schieber,  s',  so  weit  nach  rechts  verschoben  und  in  einer 
solchen  Stellung  durch  den  Knopf  k'  befestigt,  dass  der  Null- 
punkt seines  Nonius  mit  einem  beliebigen,  z.  B.  dem  ersten, 
Theilstriche  (vom  0-punkte  der  Theilung  an  gerechnet)  zu- 
sammenfallt, so  ergibt  die  Differenz  dieser  Nullpunkte,  — 
wenn  unterdess  die  Einstellung  des  linken  Schiebers,  wie 
oben  verlangt,  unverrückt  dieselbe  geblieben,  —  die  wirk- 
liche Breite  des  Ausschnittes  unmittelbar:  um  aber 
zu  erfahren,  einen  wie  grossen  Streifen  des  Spectrums 
dieser  Ausschnitt  einschliesst,  hat  man  erst  die  Feststellung 
der  Beziehung  nöthig,  welche  zwischen  den  Werthen  der 
Theilung  am  Schieber  und  denjenigen  der  horizontalen  Skala 
besteht.  Auch  dies  geschieht  vor  jeglichem  Gebrauche  des 
Apparates  in  folgender  Weise  ein  für  alle  Male. 

Man  verrücke  auf  einige  Zeit  den  linken  Schieber  aus 
seiner  Normalstellung  nach  links  und  fixire  dafür  den  rechten 
Schieber  so,  dass  die  Nullpunkte  auf  seiner  Seite  zusammen- 
fallen, dass  also  sein  innerer  Rand  genau  in  die  Mitte  des 
Gesichtsfeldes  trifft.  Alsdann  drehe  man  das  Fernrohr  in 
eine  solche  Lage,  dass  der  bezeichnete  Rand  sich  scharf  mit 
einer  bestimmten  Fraunhofer'schen  Linie,  z.  B.  mit  E,  deckt, 
und  merke  sich  genau  den  Stand,  den  der  Zeiger  jetzt  auf 
der  horizontalen  Skala  einnimmt. 

Derselbe  befinde  sich  z.  B.  —  wie  bei  dem  von  mir 
benutzten  Instrumente  —  bei  17,59^).  Hierauf  rücke  man 
den  rechten  Schieber  so  weit  nach  rechts,  bis  der  Nullpunkt 
seines  Nonius  mit  Theilstrich  1  der  Führungstheilung  zusam- 
men jfallt,  und  stelle  dann  das  Femrohr  abermals  so  ein,  dass 
jene  selbe  Fraunhofer'sche  Linie  E  vom  inneren  Rande 
des  gleichen  Schiebers  genau  getroffen  wird.  Jetzt  wird,  da 
der  Schieberrand  das  Sehfeld  nicht  mehr  in  der  Mitte,  son- 
dern etwas  rechts  davon  schneidet,  der  Zeiger  nicht  mehr 
auf  die  frühere,  sondern  auf  eine  andere  Stelle  der  horizon- 


')  Um  diesen  Ort  mit  möglichster  Schärfe  festzustellen,  mache 
man  eine  Reihe  solcher  Beobachtungen  nach  einander  und  nehme  aus 
der  Gesammtzahi  aller  einzelnen  Werthe,  die  mau  erhielt,  das  Mittel. 
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talen  Skala,  und  zwar  etwas  rechts  davon  deuten,  z.  B.  auf 
die  Zahl  16,09;  und  wir  werden  also  daraus  erfahren,  dass 
ein  Theilstrich  der  Führungstheilung  genau  17,59—16,09  = 
1 ,5  Gradi^n  der  horizontalen  Skala  äquivalent  ist.  Hatten  wir 
nun  früher  vielleicht  gefunden,  dass  die  Mitte  des  Fraun- 
hofer'schen  Linienpaares  D  bei  10,49  auf  der  horizontalen 
Skala  liegt,  so  dass  die  Differenz  zwischen  D  und  E  7,10 
Grade  dieser  Skala  beträgt,  so  ergibt  sich  die  Umrechnung 
des  Werthes  von  1,5  in  das  bekannte  Fraunhofer'sche  Maass 
für  jene  Spectralregion  aus  der  einfachen  Proportion: 

7,10  :  100  =  1,5  :  x, 
wonach  x  =  21,13.     D.   h.   also:    Die   wirkliche  Breite   des 
Ausschnittes,  =  einem  Theilstriche  der  Führungstheilung,  ent- 
spricht zwischen  D  und  E  einer  Breite   von    21,13  Fraun- 
hofer. 

Wenn  daher  im  Folgenden  immer  in  den  Gegenden 

D32E— D53E/t.        ,« 
und  D  63  E  -  D  84  E  I  Fraunhofer 

untersucht  wurde,  so  stand  dabei  der  Zeiger  —  bezogen  auf 
die  Normalstellung  des  linken  Schiebers  —  an  meinem  In- 
strumente 

^2  »         1486  I  ^^^  horizontalen  Skala. 

§  2. 
lieber  die  Feststellung  der  Concentration  einer 

Normallösung. 

Um  die  Concentration  einer  Normallösung  festzustellen, 
bediente  sich  Herr  Prof.  Hüfner*)  einer  Anzahl  feuchter 
Bröckchen,  die  aus  einem  Krystallkuchen  herausgenommen, 
gewogen  und  gelöst  wurden,  während  der  Trockenrückstand 
jenes  grossen  Kuchens  besonders  ermittelt  und  aus  diesem 
auf  den  Trockenrückstand  jedes  einzelnen  Bröckchens  ge- 
schlossen ward.  Dieses  Verfahren  beruhte  auf  der  Voraus- 
setzung, dass  die  Bröckchen  denselben  oder  wenigstens  einen 
sehr  annähernd  gleichen  Feuchtigkeitsgrad  besässen,  wie  der 
Kuchen,   und    die  Wahrscheinlichkeit   dieser  Voraussetzung 

*)  Diese  Zeitschrift  I,  320. 


14 

musste  sich  um  so  mehr  der  Gewissheit  nähern,  je  mehr  und 
an  je  verschiedeneren  Stellen  die  einzelnen  Bröckchen  vom 
ganzen  Kuchen  getrennt  wurden.  Herr  Prof.  Hüfner  schlug 
mir  vor,  dieses  Verfahren  ganz  zu  verlassen  und  lieber  den 
Versuch  zu  machen,  die  Normalflüssigkeiten  durch  Abwägen 
von  kleinen  Portionen  einer  frisch  bereiteten  concentrirten, 
aber  klar  filtrirten,  Lösung  und  durch  nachherige  Verdün- 
nung der  einzelnen  herzustellen.  Der  Rest  der  concentrirten 
Lösung  sollte  über  Schwefelsaure  eingetrocknet  und  zum 
Schlüsse  bei  einer  Temperatur  von  112 — 115 •bis  auf  gleich- 
bleibendes Gewicht  gebracht  werden. 

Auch  diesem  Verfahren  stellten  sich  indessen  im  An- 
fange einige  Schwierigkeiten  entgegen.  Zwar  ging  die  Ein- 
trocknung der  Lösung  in  offenen  Glasschaalen,  im  ausge- 
pumpten Räume,  über  Schwefelsäure  und  bei  niederer  Tem- 
peratur, hinlänglich  rasch  und  ohne  Schaden  vor  sich;  allein 
die  weiteren  Operationen,  so  die  Herausnahme  eines  Theils 
der  Schwefelsäure-trockenen,  gewogenen  Masse,  seine  Ueber- 
führung  in  den  für  die  Trocknung  über  100*  geeigneten 
Apparat,  vor  Allem  aber  auch  die  mehrfachen  Wägungen, 
machten  allerlei  Zeitaufwand  nothwendig  und  so  waren  bei 
der  bedeutenden  Hygroskopicität  des  trockenen  Materials  und 
bei  der  Anwendung  offener  Schaalen  unliebsame  Gewichts- 
veränderungen unvermeidlich,  —  Aenderungen,  die  für  das 
Endresultat  um  so  gefahrlicher  werden  mussten,  als  über- 
haupt immer  nur  kleine  Gewichtsmengen  der  Substanz  in 
Arbeit  kommen  konnten.  Es  galt  somit  einen  einfachen 
Apparat  zu  ersinnen,  in  welchem  nach  einander  sowohl  die 
Eintrocknung  der  Flüssigkeit  über  Schwefelsäure  wie  die 
weitere  Trocknung  des  Rückstandes  im  heissen  Luftstrome 
vorgenommen  werden  konnte.  Der  Apparat  musste  bis  30 
Cc.  der  Flüssigkeit  fassen  und  dabei  doch  so  leicht  bleiben, 
dass  eine  genaue  Wägung  des  Ganzen  auf  der  chemischen 
Waage  noch  möglich  war. 

Allen  diesen  Anforderungen  genügte  am  Ende  folgende 
durch  nachstehende  Fig.  II.  versinnlichte  Vorrichtung.  A  ist 
ein  sehr  dünnwandiges  Glasgefass  mit  flachem  Boden,  wel- 
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ches  sich  nach  oben  nur  so  wenig  verjüngt,  dass  seine  Oeflf- 
nung  nicht  unter  5  cm  im  Durchmesser  besitzt,  während  der 

grösste  Durchmesser  seines 
Bauches  etwa  7  und  seine 
Höhe  bis  zum  Rande  der 
Oeffnung  circa  4  cm  misst. 
Auf  das  Ganze  ist  die  leichte 
Kappe  B  aufgeschliflfen,  wel- 
che zwei  rechtwinklig  um- 
gebogene Röhrchen  a  und  k 
trägt,  deren  eines,  a,  durch 
PI  jj.  jj  die  Kappe  hindurchgeht  und 

mit  offener  Mündung  bis  weit  in  den  Bauch  von  A  hinab- 
reicht. Die  offenen  äusseren  Enden  dieser  Röhrchen  tragen 
einen  Kautschuk  verschluss. 

Der  Gebrauch  des  kleinen  Apparates  ist  jetzt  leicht 
verständlich.  Das  Ganze  wird  zuerst  leer  imd  nach  Be- 
schickung von  A  mit  der  Lösung  zum  zweiten  Male  ge- 
wogen. Hierauf  wird  die  Kappe  B  abgenommen,  A  unter 
eine  Luflpumpenglocke  und  über  Schwefelsäure  gestellt  und 
B  sammt  allem  Zubehör  daneben.  Wenn  nach  6—8  Tagen 
die  Flüssigkeit  vollkommen  verdunstet  ist,  setzt  man  den 
Apparat  abermals  zusammen,  befestigt  ihn  in  einem  Schwefel- 
säurebade und  bringt  ihn  mit  einem  Wasserstoffentwicke- 
lungsapparate  derartig  in  Verbindung,  dass  das  vorher  ge- 
trocknete Gas  bei  a  eintreten  und  durch  k  wieder  entwei- 
chen kann. 

Man  erhitzt  nun  die  Schwefelsäure  allmälich  bis  115^, 
setzt  die  Trocknung  bei  dieser  Temperatur  etwa  zwei  Stun- 
den lang  fort  und  wägt  am  Ende;  —  letzteres  natürlich  im- 
mer erst  dann,  nachdem  der  Apparat  zuvor  etwa  eine  halbe 
Stunde  lang,  rechts  und  links  unverschlossen,  über  Schwefel- 
saure gestanden  und  seinen  Inhalt  an  gasförmigem  Wasser- 
stoff mit  trockener  atmosphärischer  Luft  vertauscht  hatte. 
Dieselbe  Operation  wurde  wiederholt,  bis  die  gefundenen 
Gewichte  bis  auf  die  gewöhnlichen  Wägungsfehler  überein- 
stimmten. 
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Wie  Anfangs  bemerkt,  sollte  die  Neubestimmung  der 
fraglichen  optischen  Constanten  dieses  Mal  mit  Rücksicht 
auf  die  von  Beer  gegebene  Definition  des  Begriffs  Concen- 
tration  durchgeführt,  unter  «Concentration»  also  die  in  der 
Volumeinheit  einer  Flüssigkeit  enthaltene  Ge- 
wichtsmenge des  gelöstenKörpers  verstanden  werden. 

Bedeute  v  das  angewandte  Flüssigkeitsvolumen,  t'  das 
Gewicht  des  darin  enthaltenen  Farbstoffs  und  c  die  Concen- 
tration,  so  sollte  also  die  Gleichung  gelten: 

Da  nun  in  allen  unseren  Versuchen  zur  Abmessung 
bestimmter  Flüssigkeitsquanta  nicht  das  Messgefass,  sondern 
die  Waage  benutzt  wurde,  so  ergab  sich  der  Weg  zur  Auf- 
findung der  Concentration  von  jeder  einzelnen  der  verdünnten 
Lösungen  aus  folgender  sehr  einfachen  Betrachtung. 

Bedeute 

g    das  Gewicht  der  einzutrocknenden  Lösung, 

g'   den  Trockenrückstand  von  g, 

T  das  Gewicht  der  zum  Zwecke  der  Verdünnung  abge- 
wogenen Lösung, 

Q  das  Gesammtgewicht  von  y  und  dem  zugefügten  Ver- 
dünnungswasser, 

Tf'    den  Trockenrückstand  von  t» 

s     das  spezifische  Gewicht  der  verdünnten  Lösung, 

c    deren  Concentration,  so  gilt  zunächst  die  Gleichung: 

f  =  Ji^.  (2) 


Dieser  Werth,  eingesetzt  in  (1),  gibt  aber: 

c  = 


'''  (3) 


gv   ; 
und  da  nun  v  =  —  >  oder,  insofern  in  unseren  Fällen  t  im- 

mer  gleichbedeutend  mit  Q,  auch  ^  =  -^^  so  erfährt  man  c 
aus  der  Gleichung:  . 


«        Q 


(4) 


\1 

£s  sei  bemerkt,  dass  um  der  Erlangung  schärferer  Re- 
sultate willen  alle  Wägungen  von  Flüssigkeiten  auf  den 
leeren  Raum  reducirt  wurden.  Zugleich  muss  aber  hinzu- 
gefügt werden,  dass  die  Berücksichtigung  des  kleinen  speci- 
fischen  Gewichts  sich  für  die  genauere  Ermittelung  der  frag- 
lichen optischen  Constanten  sehr  bald  als  nutzlos  erwies, 
insofern  sein  Einfluss  sich  nur  durch  eine  geringe  Erhöhung 
der  gesuchten  Werthe  in  der  sechsten  Decimale  bemerkbar 
machte,  eine  Aenderung,  die  gegen  bedeutend  grössere,  durch 
andere,  unvermeidliche  Beobachtungsfehler  bedingte  Schwan- 
kungen*) jenes  Werthes  gar  nicht  in  Betracht  kommen  darf. 

§  3. 

Ich  gebe  im  Folgenden  zunächst  die  Resultate  einer 
Anzahl  von  Versuchen,  die  mit  Oxyhämoglobin  aus  Hunde- 
blut angestellt  wurden.  Dasselbe  ward  für  jede  einzelne 
Versuchsreihe  besonders  dargestellt  und  jedesmal  erst  nach 
dreimaligem  Umkrystallisiren  als  genügend  rein  und  für  die 
photometrische  Untersuchung  brauchbar  erachtet^).  Die  Reste 
alkoholisch-wässeriger  Lösung,  aus  welcher  sich  die  Massen 
makroskopischer  Krystalle  abgesetzt  hatten,  wurden  von  den 
letzteren  auf  einem  sehr  feinen  leinenen  Seihetuche  mit  eis- 
kaltem Wasser  abgespült,  ein  Theil  des  dicken  Krystallbreies 
hierauf  unter  Schütteln  in  massig  kaltem  Wasser  gelöst,  die 
Lösung  rasch  filtrirt  und  in  die  verschiedenen  Gefasse  zum 
Abwägen  vertheilt.  Zuletzt,  nach  Beendigung  der  nothwen- 
digen  Wägungen,  erhielten  die  für  die  photometrische  Unter- 

^)  Siehe  hierüber  weiter  unten,  S.  29,  flF. 

*)  Für  die  völlige  Reinheit  dieser  Krystalle  geben  sowohl  die 
spectralanalytische  Untersuchung  ihrer  Lösungen,  wie  ein  paar  Stick- 
stoflbestimmungen  yon  dem  auf  die  oben  beschriebene  Weise  erhal- 
tenen Trockenrückstande  genügende  Garantie.  Zwei  Verbrennungen  mit 
chromsaurem  Blei,  die  Herr  Prof.  Hüfner  selbst  ausführte,  lieferten  die 
eine  16,50,  die  andere  16,43%,  im  Mittel  also  beide  16,47%  Stickstoff 
gegenüber  16,25,  dem  Mittel  zahlreicher  früherer  Analysen,  (S.  Frey  er, 
die  Blutkrystalle.  Jena  1871,  S.  65).  Ueberlegt  man,  dass  Hüfner's 
Zahlen  nach  Dumas  Verfahren,  die  früheren  nach  demjenigen  Will- 
Varrentrapp's  gewonnen  sind,  so  darf  das  geringe  Plus  in  den  erste- 
ren  nicht  befremden. 

Zeltflchriit  f.  phyalolog.  Chemie,  IV.  2 
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süchung  bestimmten,  durch  genügende  Wassermengen  ver- 
dünnten, Portionen  jede  noch  den  Zusatz  einiger  Körnchen 
wasserfreien  kohlensauren  Natrons,  theils  zum  Zwecke  mög- 
lichster Aufhellung,  theils  zur  Erreichung  grösserer  Haltbar- 
keit der  Lösungen. 

Wie  in  Herrn  Prof.  Hüfner's  eigenen  Versuchen*)  be- 
deutet in  nachfolgender  Tabelle: 

c      die  Concentration  der  photometrisch  untersuchten  Flüs- 
sigkeit, 

ten,  l 

Ao    das  Absorptionsverhältniss,  ) 
to'    den  Extinctionscoefficienten, 

}   för  RegionD63E—  D84E«). 

Ao'  das  Absorptionsverhältniss, 


den  Extinctionscoefficienten,  , 

für  Region  D  32  E  —  D  53  E, 


')  Siehe  diese  Zeitschrift  3,  S.  5. 

•)  Die  geringe  Differenz  zwischen  der  Breite  der  von  Prof.  H  Ü  f - 
ner  und  derjenigen  der  von  mir  untersuchten  Spectralregion  hängt  mit 
der  oben  beschriebenen,  an  seinem  Spectralapparate  angebrachten  Ver- 
änderung zusammen ;  sie  ist  übrigens  von  so  minimaler  Bedeutung,  dass 
sie  nicht  hindern  darf,  die  von  uns  beiden  gewählten  Spectralregionen 
als  identische  zu  betrachten. 
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Ehe  ich  die  in  vorliegender  Tabelle  zusammengestelUen 
Resultate  einer  eingehenden  Besprechung  unterwerfe,  mögen 
zuvor  noch  zwei  kleine  Tabellen  über  die  Ergebnisse  meiner 
mit  Ratten-  und  Meerschwein chenhämoglobin  ange- 
stellten Versuche  Platz  finden.  Da  es  wünschenswerth  war, 
die  bezüglichen  optischen  Constanten  auch  für  die  Hämo- 
globine  einiger  weiterer  Thiere  festzustellen,  mir  aber  für  die 
ganze  Untersuchung  nur  das  Sommersemester  zur  Verfügung 
stand,  so  war  ich  genöthigt,  mich  nur  an  solche  Thiere  zu 
halten,  deren  Blutfarbstoff  ohne  besonderen  Zwang,  vielmehr 
leicht  und  rasch,  namentlich  ohne  hohe  Kältegrade,  krystal- 
lisirt,  und  die  selber  jeden  Augenblick  in  genügender  Menge 
zu  haben  sind. 

Pferdeblut  war  in  Tübingen  gerade  nicht  zu  beschaffen. 
Ich  musste  daher  zu  Ratten-  und  Meerschweinchenblut  greifen. 
Von  diesen  beiden  erwies  sich  aber  das  Rattenblut  als  für 
den  Sommer  ganz  vorzüglich  geeignet.  V^^enn  man  die  Kör- 
perchen dieser  Blutart  erst  durch  eine  l,5procentige  Kochsalz- 
lösung zur  Senkung  gebracht,  alsdann  die  überstehende  Flüs- 
sigkeit entfernt  und  die  Körperchen  für  sich  unter  schwachem 
Erwärmen  in  destillirtem  Wasser  gelöst  hat,  so  kann  man 
kaum  rasch  genug  filtriren:  so  schnell  schiessen  infolge  der 
geringsten  Abkühlung  die  Krystalle  an.  Die  letzteren  sind 
schöne,  hellrothe  Prismen,  die  sich  unter  dem  Mikroskope 
meist  sternförmig  gruppirt  zeigen.  —  Das  ümkrystallisiren 
gelingt  schwieriger  und  zwar  wegen  der  äusserst  geringen 
Löslichkeit  der  Krystalle  in  reinem  Wasser.  Die  Gebilde  der 
zweiten  Krystallisation  bestehen  aus  längeren  Nadeln;  sie 
ertheilen  der  Flüssigkeit  beim  Umschwenken  einen  eigen- 
thümlichen  Seidenglanz  und  ihre  Farbe  ist  ein  dunkleres  Roth 
als  das  der  früheren. 

Für  die  photometrische  Untersuchung  benutzte  ich  nur 
Lösungen  der  zuerst  ausgeschiedenen,  hellrothen,  Krystall- 
massen,  nachdem  dieselben  auf  einem  sehr  feinen  Seihetuche 
möglichst  lange  mit  eiskaltem  Wasser  gewaschen  waren. 
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Tabel] 
Versuche  mit  Ratt 

le  II. 
enhämo 

globin» 

Nr.  der 
Ver- 
suchs- 
reihe. 

c 

e© 

So' 

Ao 

Ao' 

Mittel 
von 
Ao* 

Mittel 
von 
Ao'. 

I. 

22.  Juli. 

0,0005364 
0,0003725 

0,36004 
0,25604 

0,48534 
0,34870 

0,001490 
0,001455 

0,001105 
0,001068 

0,001472  0,001086 

n. 

25.  Juli. 


0,0007310 
0,0003692 


0,47564 
0,26730 


0,63114 
0,36292 


0,001537 
0,001381 


IIL 
29.  Juli. 


0,0005758 
0,0004191 


0,37788 
0,26870 


0,51622 
0,35804 


0,001524 
0,001560 


0,001158 
0,001017 


0,001459 


0,001088 


0,001115 
0,001170 


0,001542 


0,001142 


Endresultate :  0,001491 10,001105 

Der  Blutfarbstoff  des  Meerschweinchens  wurde  aus 
der  Lösung  der  gesenkten  Körperchen  durch  Anwendung  von 
Kälte  und  Alkoholzusatz  gewonnen  und  1  mal  umkrystallislrt. 


Tabelle   III. 

Nr.  der 

Ver- 
suchs- 
reihe. 

c 

eo 

eo' 

Ao 

Ao' 

Mittel 
für 
Ao. 

Mittel 
für 
Ao'. 

1.  Aug. 

0,0004748 
0,0004414 
0,0006005 

.0,33270 
0,31462 
0,44308 

0,44884 
0,43308 
0,59856 

0,001427 
0,001403 
0,001356 

0,001058 
0,001019 
0,001003 

0,001305 

0,001027 

§  4. 
An  den  in  Tabelle  I.  zusammengestellten  Versuchsergeb- 
nissen fallt  zunächst  auf,  dass  die  fär  A^  und  Ao'  erlangten 
Endresultate  einen  kleineren  Werth  haben,  als  die  ursprünglich 
von  Prof.  Hüfner  erhaltenen.  Es  ist  wohl  nicht  daran  zu 
zweifeln,  dass  diese  Verschiedenheit  nur  durch  die  veränderte 
Methode,  die  Concentration  der  Normallösung  zu  bestimmen, 
bedingt  sein  kann.  Es  ist  das  um  so  wahrscheinlicher,  als  Herr 
Prof.  Hüfner  selber  in  einem  vorläufigen  Versuche,  bei  dem 
die  Concentration  gleichfalls  durch  Wägung  des  Trockenrück- 
standes einer  Lösung  ermittelt  wurde,  kleinere  Werthe  als 
nach  seinem  ersten  Verfahren  erhielt ;  —  es  ist  derselbe  Ver- 
such, den  er  mir  in  Tabelle  I.  aufzunehmen  gestattet  hat.  — 


Allein  es  ist  bemerkenswerth.  dass  dafür  der  Quotient  — r — 

von  uns  beiden  so  gut  wie  gleich  gefunden  ward :  denn  nach 

Hüfner's  zahlreichen,  sowohl  an  Lösungen  des  reinen  Farbstoffs, 

wie  an  Blutlösungen  angestellten  Versuchen  ist  derselbe 

1477 
=  "ffin"  =  lj330,  nach  meinen  eigenen 

1324 

=  ^ÄÄQ-  =  1,324.     Die  Differenz  beträgt  somit  nur 

0,45%. 

Man  sieht  ferner,  dass  die  Oxyhämoglobine  der  Ratte 
und  des  Meerschweinchens  für  A^  und  k^  Mittelwerthe 
geliefert  haben,  die  sich  den  bezüglichen  Mittelwerthen  des 
Oxyhämoglobins   vom  Hunde   sehr  auffallend   nähern.     Und 

Ao 

wenn  man  weiter  den  Quotienten  -  T-y-  berechnet,   so  ergiebt 

Ao 

sich  derselbe 

für  Rattenhämoglobin    .     .     .     .     =  1,349, 
»    Meerschweinchenhämoglobin      =   1,357; 

beides  Werthe,  die  von  den  2  obengenannten  ^  für  Hunde- 
hämoglobin gefundenen,  durchaus  nicht  mehr  abweichen,  als 
die  verschiedenen  Quotienten,  aus  denen  jene  2  die  Mittel 
darstellen,  von  einander. 

Will  man  von  jener  einen  Thatsache,  der  Aehnlichkeit 
der  verschiedenen  A©,  bez.  A^',  aus,  auf  den  Grad  von  Gleich- 
artigkeit, der  im  Baue  der  8  verschiedenen  Hämoglobine 
herrschen  mag,  einen  Schluss  wagen,  so  kann  es  nur  der 
sein,  dass  ihre  Molekulargewichte  nahezu  gleiche  sind.  Es 
liegt  aber  ferner  nahe,  zu  vermuthen,  dass  den  3  Hämoglo- 
binen,  vielleicht  allen,  eine  und  dieselbe  färbende 
Atomgruppe  zukomme,  welche  nicht  nur  die  gleichen 
Farben,  sondern  diese  auch  in  gleichem  Verhältnisse  abzu- 
schwächen im  Stande  sei ;  und  wenn  daher  auch  der  Quotient 

—  ==  A  durch  Schwankungen  in   der  Grösse  des  mit  jener 

Atomgruppe  verbundenen    nicht    färbenden    Atomcomplexes 

Ao 
kleine  Aenderungen  erfahren  könne,  doch  der  Quotient     .  , 
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in  allen  Fällen  derselbe  bleiben  müsse.  In  wie  weit  wir  zu 
dieser  letzteren  Annahme  berechtigt  sind,  darüber  siehe  noch 
einmal  die  Bemerkungen  weiter  unten. 

§5. 

Bei  Betrachtung  obiger  Tabellen  föllt  aber  noch  etwas 
anderes  auf:  eine  Erscheinung  von  zwar  mehr  optischem 
Interesse,  die  aber  für  unsere  ganze  Methode,  die  quantitative 
Spectralanalyse ,  nicht  ohne  Bedeutung  ist.  Aus  Tabelle  I 
namentlich,  weniger  aus  Tabelle  II,  gar  nicht  aus  III,  ersieht 
man  deuthch,  dass  die  Schwankungen,  welche  die  Werthe 
von  Ao  und  A^'  zeigen,  in  einem  nicht  zu  verkennenden 
Zusanmienhange  mit  den  jedesmaligen  Goncentrationen  stehen, 
mit  denen  gearbeitet  wurde;  und  zwar  pflegen  diese  Werthe 
in  jeder  einzelnen  kleinen  Versuchsreihe  mit  abnehmender 
Concentration  gleichfalls  abzunehmen.  Diese  Beobachtung 
ist  um  so  bemerkenswerther,  als  neuerdings  Herr  Settegast 
in  seiner  Inauguraldissertation,  betitelt:  »Beiträge  zur  quan- 
titativen Spectralanalyse»  ^)  die  Mittheilung  macht,  dass  sich  bei 
seinen,  mit  Lösungen  von  Ghromsaure  und  chromsauren 
Salzen,  ferner  mit  Diphenylaminfarbstoff  und  Uranoxydulsalz- 
lösungen angestellten  Versuchen  rechts  von  der  D-linie, 
also  im  Gelb,  Grün,  Blau  etc.,  gerade  die  umgekehrte 
Erscheinung  gezeigt  habe ,  also  die  Werthe  von  A  mit  ab- 
nehmender Concentration  der  Lösung  gewachsen  seien.  Links 
von  der  D-linie  beobachtete  auch  Herr  Settegast  ein  dem 
von  uns  an  Hämoglobinlösungen  gefundenen  gleichsinniges 
Verhalten.  Es  kann  mir  nicht  in  den  Sinn  kommen,  über 
die  Ursachen,  welche  Herrn  Settegast' s  höchst  auffallende 
Erfahrungen  bedingt  haben  können,  hier  leichthin  eine  er- 
klärende Hypothese  aufzustellen ;  jedenfalls  bediente  sich  aber 
Herr  Settegast  bei  seinen  Versuchen  eines  von  dem  unsrigen 
sehr  verschiedenen  photometrischen  Verfahrens :  der  genannte 
Beobachter  schwächte  das  hellere  Licht  durch  Verengerung  der 
einen  Spalthälfte,  während  wir  mit  polarisirtem  Lichte  ar- 
beiteten und  dieses  durch  Drehung  eines  Nicols  verdunkelten. 

*)  Abgedruckt  in  Wiedemann's  Annalen  der  Physik  und  Chemie, 
Bd.  7,  S.  ^3—271.    Siehe  namentlich  S.  245. 
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Nur  steht  freilich  der  Annahme,  dass  diess  die  Ursache  un- 
serer verschiedenen  Befunde  sei,  wiederum  die  Thatsache 
entgegen,  dass  auchv.  Vierordt  bei  seinen  Bemühungen,  das 
Absorbtionsverhältniss  des  Chromalauns  zwischen  D  50  E  und 
D  87  E  zu  bestimmen,  also  rechts  von  der  D-linie,  die  gleiche 
Erscheinung  wie  wir  beobachtet  hat.*)  Was  aber  auch  die 
Veranlassung  von  unser  beider  verschiedenen  Beobachtungen 
sein  möge,  sei  es  ein  physiologischer,  oder  sei  es  ein  im 
verschiedenen  Baue  unserer  Apparate  liegender  Grund:  aus- 
geschlossen, gerade  wegen  jenes  Widerspruchs,  bleibt  jeden- 
falls eine  unabhängig  vom  Auge  und  dem  photometrischen 
Werkzeuge  wirklich  bestehende  funktionelle  Beziehung  zwi- 
schen der  Grösse  von  A  und  den  Werthen  von  c.*) 

Wir  haben  uns  desshalb  auch  erlaubt,  sowohl  aus  den 
für  Ao  wie  aus  den  für  A^'  erlangten  Zahlenwerthen  je  das 
Mittel  zu  ziehen  und  diese  als  Endresultate  hinzustellen.  Fol- 
gende Tabelle  IV.  gibt  noch  einmal  eine  Zusammenstellung 
der  Daten  aller  Einzelversuche  und  zwar  derartig  geordnet, 
dass  der  scheinbare  Zusammenhang  zwischen  den  Grössen 
der  A  und  der  Abnahme  der  Concentration  etwas  deutlicher 
hervortritt. 

(Tabelle  auf  nächster  Seile.) 

Wie  die  Berechnung  der  Fehler  lehrt,  ist  der  jeweilige 
wahrscheinliche  Fehler  des  Resultates  hinlänglich 
gering;  und  zwar  ist  derjenige  für  A^,'  kleiner  als  der  für 
Aq.  Der  letztere  beträgt  0,83,  der  erstere  nur  0,7% ;  eine 
Kleinheit,  die  bei  der  verhältnissmässig  geringen  Anzahl  von 
Einzelbestimmungen  bemerkenswerth  genug  ist. 


^)  Die  Anwendung  des  Spectralapparates  zur  Photometrie  der  Ab- 
sorptionsspectren  und  zur  quantitativen  Analyse ;  Tübingen,  1873,  S.  30. 

^)  Ich  werde  natürlich  über  den  interessanten  Gegenstund  weitere 
Forschungen  anstellen,  glaube  aber  einstweilen  mit  v.  Noorden  ruhig 
einen  Mittelwerth  annehmen  zu  dürfen,  um  so  mehr,  als  wir  uns  bei 
Bestimmungen  des  Himoglobingehaltes  von  Flüssigkeiten  niemals  mit 
der  Untersuchung  einer  einzigen  Concentration  begnügen,  sondern  immer 
erst  aus  den  mit  verschiedenen  Concentrationen  gewonnenen  Resul- 
taten das  Mittel  ziehen.  Hüfner. 
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Tabelle  IV. 


0,001368 
0,001436 
0,001361 
0,001403 
0,001362 
0,001297 
0,001333 
0,001238 
0,001256 
0,001319 
0,001354 
0,001254 
0,001264 


=    0,001324 

=  -h  0,000062 

=  +  0,000042 

=  -f  0,000017 

=  ±  0,000011 

=  +  0,8 


0,001033 
0,001054 
0,001009 
0,001065 
0,001037 
0,000984 
0,000994 
0,000950 
0,000959 
0,000992 
0,001036 
0,000948 
0,000955 


0,001000 
+  0,000041 

Hh  0,000028 
+  0,000011 
+  0,000007 

+  0,7 


1  0,001219 

2  0,001204 

3  0,001086 

4  0,000906 

5  0,000872 

6  0,000747 

7  0,000728 

8  0,000653 

9  0,000592 

10  0,000584 

11  0,000570 

12  0,000514 

13  0,000431 

Mittel 

Mittlerer  Fehler  der  Einzelbestimmung 

Wahrscheinlicher  Fehler  der  Einzel- 
bestimmung      

Mittlerer  Fehler  des  Resultates     .    .    . 

Wahrscheinlicher  Fehler  desResultates 

Wahrscheinlicher  prozentischer 
Fehler  des  Resultates  ..-.,... 

§6. 

Wenn  auch  die  bisher  erlangten  Resultate  schon  für 
hinreichend  genau  gelten  durften,  so  war  es  doch  immerhin 
wichtig,  nach  den  Ursachen  zu  forschen,  welche  die  Grösse 
der  Abweichung  vom  Mittel  bei  der  Einzelbestimmung  zu 
bedingen  pflegen.  Namentlich  schien  mir  eine  kurze  Unter- 
suchung darüber  wünschenswerth,  einen  wie  grossen  Einfluss 
die  Empfindlichkeit  meines  Auges  für  Intensilätsunterschiede 
der  einzelnen  Farben  auf  die  Genauigkeit  meiner  Bestim- 
mungen von  Ao  und  Ao'  bei  verschiedenen  absoluten  Hellig- 
keitsgraden auszuüben  im  Stande  sei. 

Für  den  vorliegenden  Zweck  hatte  ich  natürlich  nicht 
nöthig,  die  Unterschiedsempfindlichkeit  meines  Auges  für  die 
Intensität  sämmtlicher  Spectralfarben  zu  untersuchen;  viel- 
mehr brauchte  ich  mich  nur  auf  die  zwei  Speetralregionen 
zu  beschränken,  die  in  unserem  Falle  gerade  in  Frage  kom- 
men: nämlich  auf  die  Gegend  D  32E  — D53E  und  D63E 
—  D  84  E.     Auch  konnte  ich  mich  dabei  bequem  des  Spectro- 
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photometers  selber  bedienen  und  als  Maass  des  als  ünler- 
schiedsempfindlichkeit  bezeichneten  Augenvermögens  V  so- 
gleich den  reciproken  Werth  des  mittleren  Fehlers  betrachten, 
den  man  bei  Schätzungen  der  Lichtintensität  einer  einzelnen 
Farbe  zu  begehen  pflegt. 

Da  ich  mit  dem  Hüfner'schen  Spectrophotometer  arbei- 
tete, so  bestand  hier  meine  Aufgabe  darin,  zunächst  die  Winkel- 
grösse  in  Graden  oder  Minuten  zu  bestimmen,  innerhalb 
welcher  beim  Gleichmachen  beider  Lichtfelder  die  jeweiligen 
Einstellungen  des  Nicols  hin  und  herschwanken.  Sei  z.  B. 
zwischen  D63E  und  DSIE  das  obere  Gesichtsfeld  durch 
den  vorgeschobenen  Rauchglaskeil  so  weit  verdunkelt,  dass 
zum  Zwecke  der  Herstellung  gleicher  Helligkeit  oben  und 
unten  der  Nicol  von  0®  an  genau  bis  auf  65^  gedreht  wer- 
den müsste,  so  würde  laut  der  Formel 

J'  =  cos"  9 
die  nunmehrige  Helligkeit  einer  Lichtintensität  entsprechen, 
die  sich  zur  ursprünglichen  wie  0,179  zu  1 ,0  verhielte.  Allein 
bei  den  Versuchen,  beide  Felder  wirklich  gleich  dunkel  zu 
machen,  pflegen  meine  Einstellungen  um  den  wahren  Werth 
von  65*  derartig  zu  schwanken,  dass  der  mittlere  Fehler, 
berechnet  aus  10  solchen  Einzelversuchen,  +  0^18'  beträgt. 

1  «) 
Das  deutet  aber  auf  eine  Differenz  beider  Intensitäten  von  ve* 
45, 

*)  Bekanntlich  pflegen  Ophthalmologen  und  Physiologen  die  Grösse 
der  Unterschiedsempfindlicbkeit  durch  einen  ächten  Bruch  auszudrucken ; 
z.  B.  zu  sagen,  fQr  rotbes  Licht  habe  Jemand  die  Unterschiedsempfind- 
lichkeit -Tq^  für  blaues  jj;^'  wenn  derselbe  im  ersten  Falle  die  Inten- 
sität 20  eben  noch  von  der  Intensität  21,  im  zweiten  die  Intensität  100 
eben  noch  von  der  Intensität  101  unterscheiden  kann.  Ich  schliesse 
mich  dagegen  der  rationellen  Definition  von  Prof.  Hüfner  an,  wonach 
nicht  der  Bruchtheil  selbst,  der  den  Reizunterschied  darstellt,  sondern 
vielmehr  dessen  reciproker  Werth  als  Maass  jenes  Vermögens  zu  be- 
zeichnen ist.  (Siehe  Hüfner,  lieber  quantitative  Spectralanalyse  und  ein 
neues  Spectrophotometer,  Kolbe's  Journal  16,  297). 

*)  Die  Berechnung  ist  einfach  folgende :  Wenn  J'  bei  65®  =  0,179, 
so  ist  es  bei  65*^18' =  0,175.    Der  Intensitätsunterschied  beträgt  also 

179       45 ' 
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und  diese  sagt  also  aus,  dass  mein  Auge  bei  jenem  Hellig- 
keitsgrade die  Intensität  44  eben  nicht  mehr  von  der  Inten- 
sität 45  unterscheiden  kann.  Freilich  erfahrt  man  auf  solche 
Weise  nicht  so  direkt  den  Grad  seiner  «Unterschiedsempfind- 
lichkeit», als  vielmehr  denjenigen  seiner  «Unterschieds un em- 
pfindlichkeit»;  allein  immerhin  lernt  man  doch  einen 
Grenzwerth  kennen,  von  welchem  dann  jener  gesuchte  Werth 
(der  Grad  der  Unterschiedsempfindlichkeit)  gewiss  nur  um 
ein  sehr  weniges  verschieden  ist. 

In  folgenden  zwei  Tabellen  sind  zunächst  meine  direkt 
hierauf  bezüglichen  Versuchsresultate  zusammengestellt.  Co- 
lumne  1  jeder  Tabelle  enthält  die  Gegenden  des  Quadranten, 
wo  die  jeweiligen  Nicoleinstellungen  stattfanden,  Golumne  2 
die  zugehörigen  Lichtintensitäten,  Golumne  3  die  mittleren 
Einstellungsfehler,  aus  je  10  Versuchen  in  Minuten  berechnet, 
Golumne  4  die  daraus  abgeleiteten  Werthe  der  Unterschieds- 
empfindlichkeit und  Golumne  5  die  Zahlengrössen,  um  welche 
die  Mittelwerthe  von  A^  und  Äo'  durch  jene  Einstellungs- 
fehler verändert  werden. 

Tabelle  V. 
D  32  E  —  D  53  E. 


Winkel. 

Zugehörige 
Intensität. 

Mittlerer 

Fehler  in 

Minuten. 

Unterschieds- 
empfindlich- 
keit. 

Beeinflussung 
von 
Ao. 

66— 72* 
56—66« 
52—56" 
42—52« 

0,165—0,095 
0,313-0,165 
0,379—0,313 
0,552—0,379 

-f  0«  18' 
4-  0«  15' 
-h  0«  16' 
+  0«  18' 

36 
71 

78 
89 

-f  0,000018 
-H  0,000014 
-f  0,000015 
-f  0,000021 

Tabelle  VI. 
ü  63  E  —  D  84  E. 


Winkel. 

Zugehörige 
Intensität. 

Mittlerer 

Fehler  in 

Minuten. 

Unterschieds- 
empfindlich- 
keit. 

Beeinflussung 
von 
Ao'. 

75—86« 

0,067-0,005 

+  0«  15' 

21 

-h  0,000012 

64—75« 

0,192-0,067 

+  0«  15' 

54 

+  0,000011 

55—64« 

0,329—0,192 

H-  0«  18' 

55 

H-  0,000012 

50-55« 

0,413—0,329 

-f  0«  18' 

73 

-t-  0,000014 

44-50« 

0,517—0,413 

-f  0«  24' 

66 

-f  0,000021 

^8 

Wie  man  aus  beiden  Tabellen  ersieht,  wächst  meine 
Unterschiedsempflndlichkeit  mit  Zunahme  der  absoluten  Inten- 
sität, und  zwar  ebenso  für  grünes  wie  für  gelbes  Licht;*) 
und  ich  befinde  mich  somit  in  gewisser  Uebereinstimmung 
mit  H.  Aubert,  der  aus  seinen  eigenen  Versuchen  (siehe 
seine  Physiologie  der  Netzhaut,  S.  56;  ferner  seine 
Grundzüge  der  physiologischen  Optik  im  Handb. 
der  ges.  Augenheilkunde,  II.  Bd.  2.  Th.  S.  488;  siehe  auch 
Helmholtz,  Physiol.  Optik,  S.  315.)  den  Schluss  zieht,  dass 
mit  der  Abnahme  der  absoluten  Helligkeit  auch 
die  Empfindlichkeit  fär  Helligkeitsunterschiede 
abnimmt.  Ich  sage  zunächst  nur  ein  gewisser  Ueberein- 
stimmung», weil  ich  in  Aubert's  Mittheilungen  keine  Angabe 
darüber  finde,  ob  er  seine  mit  weissem  Lichte  ausgeführten 
Versuche  mit  dem  gleichen  Resultate  auch  mit  den  einzelnen 
Spectralfarben  wiederholt  hat. 

Um  so  mehr  kann  es  auffallen,  dass  die  Genauigkeit 
der  Bestimmung  der  A-werthe  durch  grössere  absolute  Hel- 
ligkeit nicht  nur  nicht  erhöht,  sondern  eher  etwas  vermindert 
wird.  Es  hängt  aber  diese  Erscheinung  nicht  mit  der  Hel- 
ligkeit als  solcher,  sondern  vielmehr  mit  der  verminderten 
Concentration  der  Lösungen  zusammen  und  mit  dem  bereits 
von  von  Vierordt  abgeleiteten  Satze,  dass  «die  kleinsten 
messbaren  verhältnissmässigen  Goncentrationsunterschiede  bei 
verschieden  concentrirten  Lösungen  derselben  Substanz  sich 
umgekehrt  wie  die  Concentralionen  verhallen.»*) 

Es  kann  nämlich  eine  Winkeldifferenz  von  bestimmter 
Grösse  bei  kleinen  absoluten  Winkel werthen  nur  einen  sehr 
geringen  Intensitätsunterschied  bedeuten,  während  dieselbe 
Differenz  infolge  der  besonderen  Beziehung  zwischen  resti- 
render  Lichtintensität  und  Grösse  des  Drehungswinkels  vom 


')  Man  kann  für  Golumne  4  bedeutend  höhere  Zahlen,  z.  B.  150, 
160  etc.,  erhalten,  wenn  man  sich  zum  Zwecke  genauer  Einstellung  des 
Nicols  nicht  eines  mit  der  ganzen  Hand  zu  regierenden  Handgriffs, 
sondern  einer  mit  nur  zwei  Fingern  zu  bewegenden  Mikrometer- 
schraube bedient,  wie  sie  mein  eigener  Apparat  gleichfalls  besitzt. 

Hflfner. 
•)  Siehe  Vierordt,  a.  a.  0.,  S.  38,  ff. 
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Nicol  bei  höheren  Winkelwerthen  einem  viel  beträchtlicheren 
Helligkeitsunterschiede  entsprechen  wird.  Umgekehrt  wird 
aber  auch  bei  geringen  Concentrationen  eine  kleine  Inten- 
sitatsdifferenz  bereits  einen  verhältnissmässig  grossen  Concen- 
trationsunterschied  anzeigen,  und  wenn  man  sich  daher  in 
einem  Falle,  wo  die  Concentration  an  sich  eine  geringe  ist, 
bei  der  Einstellung  des  Nicols  um  gleichviele  Minuten  irrt, 
wie  bei  Untersuchung  grosser  Concentrationen,  so  wird  die 
dadurch  bedingte  Verschiedenheit  in  der  Grösse  des  Extinc- 
tionscoefficienten  auch  auf  die  Grösse  von  A  hier  einen  grös- 
seren Einfluss  üben,  wie  beim  Arbeiten  mit  grossen  Concen- 
trationen. 

§  7. 

Ich  gebe  endlich  eine  letzte  grössere  Tabelle,  welche 
den  Einfluss  zeigt,  den  ein  Einstellungsfehler  von  +  0^17'  auf 
die  Berechnung  einer  unbekannten  Concentration  ausübt, 
wenn  man  dieser  Berechnung  den  Werth  0,001324  für  Ao 
zu  Grunde  legt,  und  wenn  die  einzelnen  Concentrationsgrade 
sehr  verschiedene  sind. 

Tabelle  VII. 
Ao  =  0,001324. 


ja  0) 

•o, 

ItiOi 

Differenz 

rsuc! 
imm 

berechnet  aus 
einem  beliebigen 

berechn.  aus 

c  =  Ao  6o. 

G  =  Ao  Eq. 

in 

Af 

Winkel  (p. 

f +  0<*17. 

•/o 

1 

0,90530 

0,91678 

0,001199 

0.001214 

1,23 

2 

0,83860 

0,84910 

0,001110 

0,001124 

1,24 

3 

0,79802 

0,80796 

0,001057 

0,001070 

1,21 

4 

0,64548 

0,65346 

0,000855 

0,000865 

1,16 

5 

0,63988 

0.64782 

0,000847 

0,000858 

1,28 

6 

0,57548 

0,58266 

0,000762 

0,000771 

1,14 

7 

0,54836 

0,55524 

0,000726 

0,000735 

1,22 

8 

0,54634 

0,55320 

0,000723 

0,000732 

1,23 

9 

0,47138 

0,47742 

0,000624 

0,000632 

1,27 

10 

0,44276 

0,44850 

0,000586 

0,000594 

1,35 

11 

0,40980 

0,40520 

0,000543 

0,000550 

1,27 

Mittel  =  1,24 

Man  sieht,  dass  hier  die  procentischen  Fehler  zwischen 
1,2  und  1,3  schwanken,  und  dass  sie  somit  etwa  dem  mitt- 
leren Fehler  gleichkommen,  den  Herr  Prof.  Hüfner  in  der 


so 

That  bereits  früher  aus  einer  längeren  Reihe  wirklicher  Hä- 
moglobinbestimmungen herausgerechnet  hat.^) 

§8. 

Die  vorliegenden  Zahlenresultate  geben  jetzt  Material 
genug  an  die  Hand,  um  darnach  zu  beurtheilen,  wie  viel  in 
Tabelle  IV.  von  dem  mittleren  und  wahrscheinlichen  Fehler 
der  Einzelbestimmung  der  A-werthe  auf  Rechnung  der  mitt- 
leren Empfindlichkeit  des  Auges  für  Intensitätsunterschiede, 
wie  viel  auf  Rechnung  der  wechselnden  Concentration  und 
anderer  aus  den  angewandten  Methoden  entspringender  Fehler- 
quellen zu  setzen  ist. 

Der  mittlere  Fehler  der  Einzelbestimmunng 
betrug  dort 

für  Ao   ±  0,000062  =  ±  4,6>, 

»    Ao'  ±  0,000041  =  ±  4,1  * ; 

der  wahrscheinliche  Fehler  derselben 

für  Ao    ±  0,000042  =  +  3,2«/o, 

»    Ao'  ±  0,000028  =  .+  2,8  » . 

Der  durch  die  begrenzte  Unterschiedsempfind- 
lichkeit des  Auges  bedingte  mittlere  Fehler  der  Ein- 
zelbestimmung beträgt  auch  im  höchsten  Falle  für  beide 
Werthe  (vgl.  Tab.  IV.  und  V.,  Golumne  5)  nicht  mehr  als 
+  0,000021,  nämlich  für  Ao  im  Durchschnitt  ±  0,000017, 
für  Ao'  +  0,000014.  Es  kann  somit  keinem  Zweifel  unler- 
Uegen,  dass  die  Zuverlässigkeit  meiner  Einzelbestinmiungen 
der  A-werthe  nicht  so  sehr  in  der  Leistungsfähigkeit  meines 
Auges,  als  vielmehr  in  anderen  Fehlerquellen  ihre  Schranke 
hat.  Trotz  dieser  anderen  Fehlerquellen  sind  aber,  wie  be- 
reits oben  bemerkt,  die  für  die  fraglichen  optischen  Gon- 
stanten  erlangten  Endresultate  doch  sehr  genau;  denn 
ihr  wahrscheinlicher  Fehler  betrug  ja 

für  Ao  nur  0,8  7o, 
>    Ao'    »     0,7  » . 


^)  Ueber  quantitative  Spectralanalyse  und  ein  neues  Spectrophoto- 
meter;  Kolbe's  Journal  16,  318.  Der  mittlere,  aus  einer  Reihe  von 
14  Einzel  versuchen  herausgerechnete,  Fehler  betrug  dort  +  l»S3^/o* 
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§9. 

Trotzdem  so  die  genaue  Feststellung  der  gesuchten 
Gonstanten  als  gelungen  zu  betrachten  ist,  müsste  ich  doch 
die  Lösung  der  mir  gestellten  Aufgabe  für  unvollständig  und 
sogar  die  Kenntniss  jener  Werthe  für  theilweise  werthlos  er- 
achten, wenn  sich  ergeben  sollte,  dass  sich  der  sauerstoffhaltige 
Blutfarbstoff  so,  wie  er  im  verdünnten  Blute  selbst  enthalten 
ist,  vor  dem  Spectrophotometer  anders  verhält,  wie  der 
vorher  krystaUinisch  dargestellte  und  nachher  erst  wieder  in 
Wasser  gelöste  Farbstoff;  desgleichen  auch,  wenn  man  finden 
würde,  dass  zwar  die  bezüglichen  Farbstoffe  in  beiden  Fällen 
die  gleichen,  dass  aber  auch  im  arteriellen,  mit  Sauerstoff 
hinlänglich  beladenen.  Blute  gewöhnlich  noch  andere  Körper 
zug^en  sind,  welche  in  derselben  Gegend  wie  jene  Licht 
absorbüren  und  das  oben  für  das  Oxyhämoglobin  gefundene 

Verhältniss  -r-V  =  1»324  sehr  wesentlich  stören  können. 

Aq 

In  Bezug  auf  Hundeblut  sind  diese  Zweifel  von  Herrn 
Prof.  Hüfner  schon  so  gut  wie  gelöst.   Er  fand  nämlich  den 

Ao 


Quotienten 


A' 


o 


1452 

für  Farbstofflösungen  =  j^j^  =  1,308, 

1477 
>  verdünntes  Blut    =  jj^  =  1,330»). 

Dazu  ist  aber  zu  bemerken,  1)  dass  die  Zahl  0,001452 
das  Mittel  aus  nur  6  Versuchen  darstellt,  während  der  Werth 
0,001477  das  Mittel  aus  deren  18,  und  2)  dass  die  Differenz 
0,001477—0,001452  =  0,000025  nicht  grösser  ist  wie  jene, 
die,  wie  oben  gezeigt,  allein  schon  durch  die  jeweilige  Unter- 
schiedsempfindlichkeit des  Auges  bei  Einzelbestimmungen  be- 
dingt sein  kann. 

Herr  Prof.  Hüfner  erlaubte  sich  desshalb  auch,  den 
letzteren  Quotienten  als  den  allein  richtigen,  auch  für  krystal- 
linischen  Blutfarbstoff  gültigen,  anzunehmen.  Vergleicht  man 

>)  Diese  Zeitschrift  lü.,  p.  6  ff. 
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1477 
nun  gar  diesen  Hüfner' sehen  Quotienten  .         =  1,330,  mit 

meinem  obigen,   an    blossen    Farbstoflflösungen  ermittelten: 

1324 

^^^  =  1,324,  so  ist  die  Uebereinstimmung  der  beiden  nicht 

nur,  wie  bereits  oben  (S.  Seite  21)  bemerkt,  ausserordentlich 
überraschend,  sondern  sie  beseitigt  auch  ein  für  alle  Male 
jegliche  Zweifel,  die  über  die  Identität  der  Erscheinung  im 
Blute  und  in  künstlichen  Lösungen,  sowie  über  die  prak- 
tische Verwendbarkeit  des  von  uns  gewonnenen  Zahlenverhält- 
nisses für  Versuche  mit  Hundeblut  noch  herrschen  kömiten. 

§  10. 
Ich  habe  aber  denselben  Vergleich  auch  mit  dem  Blute 
des  Meerschweinchens  und  der  Ratte  durchgeführt. 
Dabei  wurden  immer  nur  solche  Blutlösungen  untersucht,  die 
nach  passender  Verdünnung  in  gleicher  Weise  wie  die  Farb- 
stofflösungen  erst  noch  mit  ein  paar  Körnchen  kohlensauren 
Natrons  versetzt  worden  waren.  Der  Werth  von  A^'  wurde 
in  allen  Fällen,  wie  für  Hundeblut,  =  0,001000  gesetzt  und 
nun  Ao  mittelst  der  experimentell  festgestellten  Extinctions- 
coefficienten  ^o  tind  «o'  jedesmal  aus  der  Gleichung  berechnet : 

Ao  = • 

Folgende  kleine  Tabelle  ist  wohl  jetzt  selbstverständlich. 
Bemerken  will  ich  nur  noch,  dass  auch  die  für  Ratten-  und 
Meerschweinchenblut  aufgestellten  Zahlenwerthe  je  aus  den 
Daten  mehrerer  kleiner  Versuchsreihen  berechnete  Mittel  sind. 

Tabelle  VIII. 


Thierspecies. 

Ao 

Blutlösung 

Farbstofflösung 

Hund 

Ratte 

Meerschweiachen 

0,001330 
0,001337 
0,001359 

0.001824 
0,001349 
0,001357 

Wie  man  sieht,  sind  auch  hier  die  Unterschiede  der 
Ao-werthe  wieder  so  gering,  dass  sie  weit  innerhalb  der 
Fehlergrenzen  der  gewöhnlichen  Beobachtung  liegen.    Allein 
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die  grosse  Aehnlichkeit  der  bei  den  drei  Thierspecies  gefun- 

Ao 
denen  Werthe  des  Quotienten  -^  veranlasste  mich,  sogleich 

noch  drei  weitere  Blutarten  zu  untersuchen,  wie  sie  mir  ge- 
rade zur  Hand  waren,  und  in  der  That  erhielt  ich  auch,  — 
natürlich  unter  der  gleichen  Voraussetzung,  dass  Ao'  =  0,001,, 
—  für  Ao 

bei  Eulenblut        den  Werth  0,001311 
»    Katzenblut  »  0,001326 

»    Menschenblut  >  0,001320, 

also  lauter  den  obigen  so  ähnliche  Werthe,  dass  an  der 
wirklichen  Identität  des  Quotienten  für  alle  sechs  Blutarten 
wohl  kaum  noch  zu  zweifeln  ist. 

Sei  folgendes  die  Reihe  aller  bis  jetzt  gefundenen  Quo- 
tienten : 

Tabelle  IX. 


Thierspecies. 

Ao 
Ao' 

Blutlösung. 

Farbstofflösung. 

Hund  .... 

Ratte 

Meerschweinchen 

Eule 

Katze      .... 
Mensch  .... 

1,330 
1,337 
l,a59 
1,311 
1,326 
1,320 

1,324 
1,349 
1,357 
fehlt 

Mittel  =  1,330  1,343 

so  ist  das  Mittel  aller  Zahlen  der  2.  Columne  =  1,330,  aller 
derjenigen  der  3.  Columne  =  1,343  und  wie  sich  auch  ohne 
besondere  Ausführung  erkennen  lässt,  beträgt  die  mittlere 
Abweichung  vom  Mittel  in  der  2.  Columne  kaum  mehr  als 
1%,  diejenige  der  3.  Columne  sogar  weniger  als  1%. 

Hiernach  wird  nun  auch  die  Wahrscheinlichkeit,  1)  dass 
die  färbende,  beziehungsweise  lichtabsorbirende 
Atomgruppe  in  allen  einzelnen  Hämoglobinen 
dieselbe  sei,  und  2)  dass  alle  von  mir  untersuchten  Blut- 
farbstoffe einander  sehr  ähnliche  Molekulargewichte  besitzen, 
immer  grösser  und  grösser.  Und  gerade,  weil  die  letztere 
Wahrscheinlichkeit  besteht,  sind  die  gefundenen  Zahlen  weiter 

Z«itachrift  f.  physiol.  Chemie,  IT.  3 
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auch  für  die  menschliche  Physiologie,  und  sind  sie  für  den 
praktischen  Arzt  schon  immer  von  Bedeutung. 

Jedenfalls  dürfen  wir  jetzt  bei  photometrischen  Unter- 
suchungen des  Menschenblutes  die  für  Hundehämoglobin  ge- 
fundenen Constanten  so  lange  als  auch  für  dieses  brauch- 
bar und  gültig  betrachten,  bis  es  gelungen  sein  wird,  an 
Lösungen  reinen  krystallisirten  Blutfarbstoffs  vom  Menschen 
die  fraglichen  Constanten  wirklich  absolut  und  nicht  bloss 

ihren  Quotienten  -^  zu  ermitteln. 

§  11. 
Es  sei  mir  zuletzt  noch  die  Mittheilung  gestattet,  dass 
ich  Gelegenheit  gehabt  habe,  meine  spectrophotometrischen, 
auf  die  Chemie  des  Blutes  gerichteten  Uebungen  in  zwei 
Fällen  auch  praktisch-medicinisch  zu  verwerthen.  In  beiden 
Fällen  fand  ich  es  zweckdienlich  und  gelang  es  auch  vorzüg- 
lich, einige  (etwa  5—6)  Tropfen  Blut  direkt,  mittels  feinen 
Einstichs,  aus  der  Vene  zu  entnehmen  und  sie  in  eine  ab- 
gewogene kleine  Menge  einer  etwa  l^oigen  Lösung  kohlen- 
sauren Natrons  fallen  zu  lassen,  mit  der  sie  sogleich  ge- 
schüttelt und,  nach  abermaligem  Wägen,  zum  Zwecke  der 
Klärung  einige  Stunden  lang  an  einem  kühlen  Orte  stehen 
gelassen  wurden.  Mit  dieser  concentrirten  Lösung  verfuhr 
ich  ganz  wie  mit  den  concentrirten  Lösungen  des  Oxyhämo- 
globins  von  Thieren. 

Im  ersten  Falle,  der  eine  Frau  betraf,  die  bei  einer 
Magenblutung  gegen  zwei  Liter  Blut  verloren  hatte,  ergab 
sich  so  etwa  zehn  Tage  nach  dem  Blutverluste  ein  Gehalt 
des  Blutes  an  Farbstoff  =  6,72%.  —  Es  wurde  nun  eine 
Transfusion  frischen,  gesunden  Menschenblutes  gemacht.  Die 
Operation  gelang  vorzüglich  und  nach  abermals  zehn  Tagen 
fand  sich  der  Farbstoffgehalt  des  Blutes  bereits  auf  10,09% 
erhöht.     Die  Kranke  ist  seitdem  genesen. 

Der  zweite  Fall  betraf  einen  alten,  marastischen  Mann 
von  76  Jahren.  Als  ich  sein  Blut  zum  ersten  Male  unter- 
suchte, zeigte  es  einen  Farbstoffgehalt  von  4,66%;  acht  Tage 
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darauf  einen  solchen  von  nur  3,66%.  Patient  starb  noch 
am  gleichen  Tage,  an  welchem  ich  ihm  ein  paar  Tropfen  Blut 
für  die  zweite  Untersuchung  entnommen  hatte. 

Mit  den  wenigen  nothwendigen  Wägungen  nimmt  eine 
derartige  sehr  genaue  Untersuchung  nicht  mehr,  eher  weniger 
als  eine  Stunde  Zeit  in  Anspruch. 

Zusatz  zu  vorstehender  Abhandlung 

von  G.  Hüfner. 

Ich  kann  vorstehender  Arbeit  des  Herrn  v.  Noorden 
nur  noch  die  Bemerkung  beifügen,  dass  die  darin  gegebenen 
Werthbestimmungenvon  A^und  Aq',  soweit  es  sich  um  den  Blut- 
farbstoff des  Hundes  handelt,  in  der  That  nunmehr  als  end- 
gültige betrachtet  werden  dürfen,  und  dass  ich  daher  nicht 
anstehe,  statt  meiner  früheren  Zahlenwerthe,  sowohl  für  Ao 
und  Ao',  wie  für  A^  und  A^,  in  Zukunft  nur  noch  die  fol- 
genden zu  gebrauchen: 

für  Ao  die  Zahl  0,001330 
»    A;         >         0,001000 

»    A,         »         0,001091 

»    A;        >        0,001351 

Tübingen,  im  November  1879. 
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Ueber  Ammoniak-Aus8cheidung. 

Von  C.  Gnhtgeiis. 


(Der  Bedaction  sngegaagen  am  35.  October.) 


Bei  ihren  Versuchen,  dem  Thierkörper  Alkalien  zu  ent- 
ziehen, haben  Frey*)  und  Kurtz*)  in  übereinstimmender 
Weise  gefunden,  dass  in  dem  Harne  eines  Hundes,  der  neben 
seiner  Nahrung  Schwefelsäure  erhalten  hatte,  die  Menge  der 
fixen  Basen  bei  Weitem  nicht  ausreichte,  um  die  ganze 
Quantität  der  gleichzeitig  ausgeschiedenen  Säuren  zu  binden. 
Die  Entscheidung  der  Frage,  ob  zur  Erklärung  dieser  That- 
sache  eine,  unter  dem  Einflüsse  der  eingeführten  Säure  ent- 
standene, Ausscheidung  von  Ammoniak  anzunehmen  sei, 
musste  Kurtz  —  da  er  keine  Bestimmungen  dieses  Stoffes 
ausgeführt  hatte  —  späteren  Forschungen  überlassen  (loc. 
cit.  p.  22.) 

Seitdem  nun  Walter*)  nachgewiesen  hatte,  dass  die 
Einführung  von  Säuren  (Salzsäure)  in  den  Organismus  in 
der  That  eine  sehr  bemerkenswerthe  Steigerung  der  Ammo- 
niak-Ausscheidung im  Harne  zur  Folge  hat,  und  nachdem  von 
B  a  u  m  a  n  n*)  die  gepaarten  Schwefelsäuren  aufgefunden 
waren,  schien  es  wünschenswerth,  die  früheren  Versuche  in 
einer  Weise  zu  wiederholen,  die  auch  die  Betheiligung  des 
Ammoniaks  und  der  mit  Schwefelsäure  gepaarten,  organischen 
Stoffe  an  der  Sättigung  der  Säuren  des  Harns  berücksichtigte. 

*)  C.  Gaehtgens.  Zur  Frage  der  Ausscheidung  freier  Säuren 
durch  den  Harn.  Centralblatt  f.  d.  med.  Wissenschaften  1872.   pag.  833. 

')  J.  Kurtz,  Ueber  Entziehung  von  Alkalien  aus  dem  Thierkörper. 
Inaugural-Dissertatien,  Dorpat,  1874. 

•)  Fr.  Walter,  Untersuchungen  über  die  Wirkung  der  Säuren 
auf  den  thterischen  Organismus;  Archiv  f.  experimentelle  Pathologie  u. 
Pharmakologie,  Bd.  7,  p.  148,  1877. 

*)  E.  Bau  mann,  Ueber  gepaarte  Schwefelsäuren  im  Harn;  Pflü- 
ger's  Archiv,  Bd.  12,  p.  69,  1876. 
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Zwei  solcher  Versuche  habe  ich  in  Gemeinschaft  mit 
meinem  damaligen  Assistenten,  Hrn.  Dr.  von  Longo,  be- 
reits vor  längerer  Zeit  ausgeführt,  von  welchen  der  eine 
auch  zu  der  Beobachtung :  wie  sich  die  Ammoniak- Ausschei- 
dung zur  Harnstoff-Bildung  verhält,  Gelegenheit  geben  sollte. 

Es  schien  nämlich  ein  Versuch,  in  welchem  ein  Hund 
bei  sorgfaltig  geregelter  Nahrungs- Aufnahme  dem  Einflüsse 
seinem  Organismus  einverleibter  Säure  unterworfen  wird, 
auch  geeignet  zu  sein ,  zur  Lösung  einer  Frage  beizutragen, 
die  in  neuester  Zeit  namentlich  von  Schmiedeber g^) 
discutirt  worden  ist:  ob  beim  Zerfall  der  stickstoffhaltigen 
Körperbestandtheile  der  Stickstoff  zunächst  als  Ammoniak 
austritt  und  letzteres  dann  in  Harnstoff  übergeht. 

Denn  ich  hatte  bei  Gelegenheit  früher  angestellter  Ver- 
suche zuweilen  beobachtet,  dass  Hunde,  die  im  Zustande 
einer  gleichmässigen  Stickstoff- Ausscheidung  Schwefelsäure  zu- 
geführt erhalten  hatten,  nichtsdestoweniger  fortfuhren,  bei 
scheinbar  völlig  ungestörtem  Befinden,  unveränderte  Mengen 
von  Stickstoff  im  Harne  auszuführen.  Wenn  nun  die  Zufuhr 
von  Schwefelsäure  in  den  Organismus  —  was  nach  Walter's 
mit  der  Salzsäure  gemachten  Erfahrungen  sicher  angenom- 
men werden  durfte  —  eine  Steigerung  der  Ammoniak-Aus- 
scheidung bewirkt,  so  musste  in  den  erwähnten  Fällen  der 
Zunahme  des  Ammoniak-Gehaltes  des  Harns  eine  Abnahme 
seines  Harnstoff-Gehaltes  entsprochen  haben,  oder  mit  anderen 
Worten :  ein  gewisser  Antheil  des  aus  dem  Zerfalle  der  stick- 
stoffhaltigen Körperbestandtheile  hervorgegangenen  Ammo- 
niaks war  durch  die  Bindung  an  Schwefelsäure,  allem  An- 
scheine nach,  verhindert  worden,  sich  in  Harnstoff  umzu- 
wandeln. 

Zu  den  Versuchen,  die  durch  längere  Zeiträume  von 
einander  geschieden  sind,  diente  uns  derselbe,  gut  dressirte 
Hund  von  ca.  20  kg  Körpergewicht,  dessen  Harn  in  bekannter 
Weise  sorgfaltig   gesammelt  wurde.     Nachdem  er  jedesmal 

*)  Schmiedeberg,  Ueber  das  Verhältniss  des  Ammoniaks  und 
der  primären  Monaminbasen  zur  HarnstofTbildung  im  Thierkörper.  Arch. 
f.  experim.  Pathol.  und  Pharmakol.   Bd.  8,  p.  9,  1878. 
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zwei  Tage  lang  zuvor  gehungert  hatte,  erhielt  er  während 
der  Dauer  des  Versuches  sein  Futter  täglich  zur  gleichen 
Stunde  in  denselben  Mengen  und  von  gleichraässiger  Beschaf- 
fenheit. Wollte  er  einen  Theil  des  Trinkwassers,  das  eben- 
falls in  gleichbleibender  Tagesration  verabreicht  wurde,  nicht 
freiwillig  aufnehmen  (was  übrigens  höchst  selten  geschah), 
so  wurde  ihm  der  Rest  durch  die  Schlundsonde  in  den 
Magen  geführt.  In  gleicher  Weise  erfolgte  —  nach  dem 
Eintritte  der  gleichmässigen  Stickstoff-Ausscheidung  im  Harn  — 
die  Einführung  von  Säuren,  die  mittelst  dos  Trinkwassers 
stark  verdünnt  wurden. 

Während  in  dem  zweiten  Versuche  das  Futter  in  frischem, 
sorgfaltig  ausgesuchtem  Pferdefleisch  und  bestimmten  Mengen 
ausgelassenen  Fettes  bestand,  wurde  dem  Thiere  in  der  ersten 
Versuchsperiode  in  fein  zerschnittenem  Zustande  zuerst  mit 
kaltem  und  dann  mit  heissem  Wasser  erschöpftes  und  darauf 
abgepresstes  Pferdefleisch  (vgl.  Kurtz  loc.  cit.  p.  15  u.  16) 
dargereicht,  das  für  den  ganzen  Versuch  in  einem  Male  zu- 
bereitet worden  war,  und  wegen  sorgfältigster  Durchmischung 
ein  Präparat  von  gleichmässiger  Zusammensetzung  darstellte. 
Nachdem  der  Hund  acht  Tage  lang  unter  dem  Einfluss  die- 
ser Nahrung  gestanden  hatte,  erhielt  er  am  9.  Versuchstage 
neben  derselben  noch  7,0  Schwefelsäurehydrat  und  dann 
wurde  der  Versuch  in  der  früheren  Weise  noch  zwei  Tage 
lang  fortgesetzt.  Von  den  eilf  Versuchstagen  dieser  Periode 
sind  in  die  nachfolgende  Tabelle,  da  die  vorausgehenden  hier 
ohne  Interesse  sind,  nur  die  fünf  letzten  aufgenommen  worden. 

Im  Harne  von  24  Stunden  wurden  in  diesem  Versuche 
bestimmt:  Harnsäure  plus  Kynurensäure  durch  Fällung  von 
100  Cc.  Harn  mittelst  Salzsäure,  etc.;  Schwefelsäure  nach 
Baumann*);  Phosphorsäure  durch  Titrirung  mit  Uranace- 
tat;  Chlor  mittelst  einer  titrirten  Silberlösung  nach  Ver- 
aschung des  mit  Soda  versetzten  Harns  mit  Salpeter;  Cal- 
cium und  Magnesium  in  der  von  Neubauer  und  Vogel*) 

')  E.  Baumann,  Ucber  die  Bestimmung  der  Schwefelsäure  im 
Harn,  Zeilschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  1,  p.  70,  1877-78. 

•)  Neubauer  und  Vogel,  Anleitung  zur  qualitativen  und  quan- 
titativen Analyse  des  Harns  1872,  p.  202. 
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beschriebenen  Weise;  Kalium  und  Natrium  im  Wesentlichen 
nach  Hoppe-Seyler*);  die  Trennung  beider  Stoffe  aus  der 
Summe  ihrer  Chloride  nach  Fresenius  (Anleitung  zur  quan- 
titativen chemischen  Analyse,  6.  Aufl.  Bd,  1.  p.  539);  Am- 
moniak nach  der  Methode  von  S  ch  mied  eher  g^). 

Die  Bestimmung  der  Schwefelsäure,  von  Kalium,  Na- 
trium und  Ammoniak  wurden  von  mir,  die  übrigen  Analysen 
von  Hrn.  von  Longo  ausgeführt. 

(Folgt  Tabelle  I ) 

In  dem  zweiten  Versuche  erhielt  der  Hund  frisches  Pferde- 
fleisch und  Fett  und  neben  den  Säuren  und  Basen  des  Harns 
wurden  auch  der  Gesammtstickstoff  nach  Seegen  und  der 
Harnstoff  nach  Bunsen  (in  der  Weise,  wie  es  von  Schni- 
tzen und  Nencki^)  geschehen  ist)  bestimmt.  Da  von  dem- 
selben Harne  immer  mehrere  (wenigstens  zwei)  Stickstoff- 
Analysen,  sowohl  nach  der  Methode  von  Seegen  als  nach 
der  von  Bunsen,  ausgeführt  wurden,  so  bedeuten  die  Zahlen 
der  Tabelle  (über  den  Stickstoff- Gehalt  des  Harns)  Durch- 
schnittswerthe,  die  aus  den  Resultaten  gut  übereinstimmender 
Analysen  berechnet  sind.  Am  4.  Versuchstage,  mit  welchem 
die  Tabelle  beginnt,  war  die  Stickstoff-Ausscheidung  gleich- 
massig  geworden. 

Die  Bestimmung  von  Kalium,  Natrium,  Ammoniak  und 
des  Stickstoffs  nach  Bunsen  sind  von  mir,  die  übrigen 
Analysen  von  Hrn.  von  Longo  ausgeführt  worden. 

(Folgt  Tabelle  II.) 

Aus  den  mitgetheilten  Zahlen  soll  nun  das  Verhältniss 
der  Basen  zu  den  gleichzeitig  im  Harne  bestimmten  Säuren 
zunächst  für  den  Zustand  normaler  Ernährung  des  Versuchs- 
thieres  (mit  frischem  Fleisch  und  Fett)  ermittelt  und  dann 
festgestellt  werden,  in  welcher  Weise  dasselbe  unter  dem 
Einflüsse    einer    Nahrung,   die    der   basischen    Bestandtheile 


*)  Hoppe-Seyler,  Handbuch  der  physioi.-  una  patholog.-chem. 
Analyse,  3.  Aufl.  1870,  p.  238. 

')  Fr.  Walter,  loc.  cit.,  p.  166. 

•)  Schullzen  und  Nencki,  Die  Vorstufen  des  Harnstoffs  im 
thierischen  Organismus.    Zeitschr.  f.  Biologie,  Bd   8,  p.  139,  1872. 
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grösstentheils  beraubt  ist,  (ausgelaugtes  Pferdefleisch)  und  in 
den  Organismus   eingeführter  Schwefelsaure  verändert  wird. 

Zu  dem  Zwecke  sollen  für  die  hier  in  Betracht  kommen- 
den Tage  sämmtliche  Säuren  in  ihr  Natrium-Aequivalent 
umgerechnet  und  die  hiebei  erhaltene  Summe  mit  derjenigen 
verglichen  werden,  die  alle  im  Harne  bestimmten  Basen 
gleichfalls  in  ihrem  Natrium-Aequivalente  ausdrückt.  Die 
Werthe  «Harnsäure  +  Kynurensäure»  werden  dabei  mit  dem 
Natrium-Aequivalent  der  Harnsäure  (im  Harne  in  Form  des 
Dinatriumurafs  angenommen)  in  Rechnung  gesetzt  werden; 
für  die  aus  den  Sulfaten  des  Harns  gewonnene  Schwefel- 
säure wird  eine  dem  Dinatriumsulfat  entsprechende  Natrium- 
Menge,  für  die  aus  den  gepaarten  Verbindungen  erhaltene 
die  dem  primären  Natriumsulfat  zukommende  Quantität  be- 
rechnet werden.  Der  Umrechnung  der  gefundenen  Phosphor- 
säure-Mengen in  ihr  Natrium-Aequivalent  liegt  die  Annahme 
zu  Grunde,  dass  im  Harne  nur  Mononatriumphosphat  vor- 
kommt, obwohl  an  einzelnen  Tagen  neben  diesem,  allem 
Anscheine  nach ,  auch  Dinatriumphosphat  ausgeschieden 
worden  ist. 

So  ergeben  sich  im  IL  Versuche  für  den 
6.  Versuchstag  (letzter  Normaltag): 

0,120  Harnsäure  beanspr.  0,0329  Na.  0,1984  Na    entspr.  0,1984  Na. 

0,484  a,  Schwefelsaure  *)  »        0,2780     »     1,2871  K  »        0,7591    > 

0,251  b,  »  ')    »        0,0721     »    0,0101  Ca        »        0,0058    » 

1,748  Phosphorsäure  »        0,2831     »    0.0279  Mg        >        6,0267    » 

0.262  Salzsäure  »        0,1653     >     0,4398  NH»      >        0,6541    • 

Säurenäquivalent  0,8314  Basen äquiv.  1,6441 

Unter  gewöhnlichen  Ernährungsbedingungen  findet  sich 
also  hier  ein  beträchtlicher  Ueberschuss  zu  Gunsten  der 
basischen  Bestandtheile,  der  noch  grösser  ausfallen  müsste, 
falls  auch  der  Kreatinin-Gehalt  des  Harns  mit  veranschlagt 
und  der  Antheil  an  Kynurensäure  in  dem  durch  Salzsäure 
erhaltenen  Niederschlage  mit  dem  Natrium-Aequivalenfe  jener 
in  Rechnung  gebracht  werden  könnte.     Es  wird   daher  der 

*)  In  Form  von  Sulfaten. 

*)  In  gepaarten  Verbindungen. 
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Phosphorsäure  ein  grösserer  Basen-Antheil ,  als  in  ihrem 
sauren  Salze  enthalten  ist,  zuzutheilen  sein;  auch  die  am- 
photere  Reaktion  des  Harns  (am  6.  Tage)  spricht  für  die 
Wahrscheinlichkeit,  dass  wenigstens  ein  Theil  der  Phosphor- 
säure in  Form  der  neutralen  Verbindung  ausgeschieden 
wurde.  Aber  selbst  unter  der  Voraussetzung,  dass  die  ganze 
Phosphorsäure-Menge  als  Dinatriumphospliat  im  Harne  ent- 
halten war,  erhöht  sich  das  Säure- Aequivalent  nur  auf  1,1145; 
bei  der  Annahme  von  Trinatriumphosphat  berechnet  es  sich 
zu  1,3976. 

Im  Harne  des  Versuchsthiers  sind  also  neben  der  Harn- 
säure und  Kynurensäure,  Schwefelsäure,  Phosphorsäure  und 
Salzsäure  wahrscheinlich  noch  andere  Säuren  (oder  eine 
andere  Säure)  ausgeführt  worden  und  zunächst  kommt  in 
dieser  Beziehung  offenbar  die  unterscliweflige  Säure  in 
Betracht.  Dieselbe  bildet  nach  den  Beobachtungen  von 
Schmiedeberg')  bekanntlich  einen  conslanten  Bestandtheil 
des  Katzenharns,  ist  aber  auch  nicht  selten  im  Harne  von 
Hunden*)  und  zwar  besonders  von  älteren  und  gut  genährten 


*)  Schmiedeberg,  Ueber  das  Vorkommen  von  unlerschwefliger 
Säure  im  Harn  von  Hunden  und  Katzen.  Archiv  der  Heiltunde  Bd.  8. 
p.  422,  1867 

")  Schmiedeberg  (1.  c.  p.  431  u.  432)  constatirte  im  Harne 
von  Hunden  unter  zehn  darauf  untersuchten  Fällen  viermal  die  Anwesen- 
hcit  von  unterschwefliger  Säure.  Salkowski  konnte  zur  Zeit  seiner 
Untersuchung  «über  die  Entstehung  der  Schwefelsäure  und  das  Verhalten 
des  Taurins  im  thierischen  Organismus»  (Virchow's  Archiv,  Band  58, 
p.  460,  1873)  keinen  Huudeharn  mit  einem  Gehalt  an  unlerschwefliger 
Säure  finden.  Ueber  die  quanlilaliven  Verhältnisse  ihrer  Ausscheidung 
ist  zwar  nichts  Sicheres  festgestellt;  indessen  schien  es  Schmiede- 
berg, als  ob  die  Menge  des  als  unterschweflige  Säure  ausgeschiedenen 
Schwefels,  namentlich  im  Katzenharn,  recht  bedeutend  sei  und  jener  in 
Form  von  Schwefelsäure  im  Harn  vorkommenden  kaum  nachstehe.  Auch 
die  Angabe  von  Salkowski  (Ueber  das  Verhalten  des  Taurins  im 
Thierkörper  und  die  Bildungsformen  des  Schwefels  im  Harn.  Med.  Cen- 
tralbl.  1872,  p.  529)  kann  hier  angeführl  werden:  dass  im  Harne  von 
Hunden  die  Menge  des  Schwefels,  der  nicht  in  der  Form  von  Schwefel- 
säure vorkommt,  bis  zur  Hälfte  desjenigen  der  als  Schwefelsäure 
eliminirt  wird,  steigen  kann. 
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Thieren  *)  —  also  unter  Bedingungen,  die  für  den  vorliegen- 
den Fall  zutreffen  —  nachgewiesen  worden. 

Obgleich  es  in  den  mitgetheilten  Untersuchungen  ver- 
absäumt worden  ist,  auf  die  Ausscheidung  von  unterschwef- 
liger Säure  Rücksicht  zu  nehmen,  solässt  sich  eine  solche 
nichtsdestoweniger  mit  Wahrscheinlichkeit  annehmen.  Denn 
nicht  allein  zeigte  der  Harn  desselben  Thieres,  wenn  ich  ihn 
bei  späteren  Gelegenheiten  unter  Zusatz  von  Säure  erwärmte*), 
zuweilen  ein  Verhalten  wie  bei  einem  Gehalte  von  unter- 
schwefliger Säure;  es  spricht  dafür  auch  die  beobachtete 
Ausscheidung  an  Schwefelsäure,  die  mit  der  von  andern,  ähn- 
lich ernährten  Hunden  verglichen,  —  wenigstens  in  der  Form 
von  Sulfaten  —  fortdauernd  und  gleichmässig  ungewöhnlich 
niedrig  blieb  ^)  und  endlich  stimmt  damit  die  Thatsache  über- 
ein, dass  von  der  gesammten  Schwefel-Menge,  die  der  Harn 
dieses  Hundes  enthielt  —  als  er  in  später  angestellten  Ver- 
suchen darauf  geprüft  wurde  —  ein  sehr  beträchtlicher  An- 
theil  jedenfalls  nicht  in  Form  von  Schwefelsäure  ausgeschie- 
den wurde*). 

*)  Schmiedeberg,  loc.  cit  p.  437. 

')  Dabei  wurde  der  Harn  zuerst  gleichmässig  getrübt;  allmählich 
bildeten  sich  Flocken  und  beim  Stehen  setzte  sich  ein  feinkörniger  Nie- 
derschlag am  Boden  des  Reagenzglases  ab,  der  beim  Versuche,  ihn  auf 
einem  Filter  zu  sammeln,  zum  grössten  Theile  durch  dessen  Poren  hin- 
durchging. Nachdem  ich  —  was  mich  damals  interessirte  —  die  Ab- 
wesenheit von  Eiweiss  constatirt  hatte,  habe  ich  diesen  Niederschlag, 
den  ich  für  Schwefel  hielt,  nicht  näher  untersucht. 

•)  Der  von  Schmiedeberg  (Arch.  f.  exper.  Path.  u.  Pharmak. 
Bd.  8,  p.  11)  benutzte  Hund  von  10  kg  Körpergewicht,  der  täglich  500 
gr.  Fleisch  erhielt,  schied  am  mittleren  Normaltage  aus  an  Schwefelsäure 
(SO«):  in  Form  von  Sulfaten  0,9691;  in  gepaarten  Verbindungen  0,1522 
(an  einzelnen  Tagen  bis  0,^096);  unser  nahezu  ^  kg  schweres  Thier 
(bei  täglich  400  gr.  Fleisch  und  50  gr.  Fett):  0,4655  in  Form  von  Sul- 
faten und  0,2817  in  gepaarten  Verbindungen.  In  einem  späteren  Ver- 
suche, als  es  täglich  mit  250  Fleisch  und  100  gr.  Fett  gefüttert  wurde, 
heferte  es  im  Durchschnitte  von  drei  Normaltagen :  0,4973  an  Gesamrat- 
schwefelsäure ;  in  einem  anderen  Versuche,  bei  gleicher  Ernährung,  an 
einem  Normaltage:  0,49^. 

')  Als  der  Hund  täglich  250  Fleisch  und  100  gr.  Fett  erhielt,  fand 
ich  im  Harne  0,4034  Schwefel,  die  1,0085  Schwefelsäure  entspreche^ 
würden. 
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Ein  gewisser,  wenn  auch  kleiner,  Antheil  des  erhaltenen 
Ueberschusses  an  Basen  wird  als  Salz  der  Schwefelcyansäure 
ausgeschieden  sein,  die  von  Munk^)  im  Harne  von  Hunden, 
die  fast  ausschliesslich  mit  Fleisch  gefüttert  wurden,  in  an- 
scheinend etwas  reichlicherer  Menge  nachgewiesen  ist;  ein 
anderer  Theil  könnte  von  Kohlensäure")  in  Anspruch  ge- 
nommen sein. 

Am  7.  Tage  (des  IL  Versuchs)  erhielt  der  Hund  neben 
seiner  früheren  Nahrung  4,0  Schwefelsäurehydrat;  die  Um- 
rechnung der  im  Harne  von  24  Stunden  bestimmten  Säuren 
und  Basen  ergiebt  folgende  Werthe: 

_      7.  Tag  (4  gr.  Schwefelsäurehydrat). 

0,116  Ur       erfordern  0,0318  Na.  0,1660  Na    entsprechen  0,1660   Na. 


2,365  a,  SO. 

»        1,3600    » 

1,4305  K 

» 

0,8436     » 

0,249  b,SO. 

0,0717     » 

•0,0269  Ca 

» 

0.0155     » 

1,680  PiO» 

0,2722    » 

0,0386  Mg 

» 

0,0370     » 

0,148  HCl 

»        0,0928    » 

0,7761  NH« 

» 

1,0500     > 

Säuren 

äquivalent  1,8285 

Basenäquivaient  2,1121 

8.  Tag  (0,7  Schwefelsäurehydrat.) 

0,126  Ür 

erfordern  0,0345  Na. 

0,2257  Na 

entsprechen 

0,2257   Na. 

4,04)9  a,  SO« 

2,3395     » 

1,5383  K 

» 

0,9072    » 

0,193  b,  SO. 

»        0,0556     » 

0,0441  Ca 

» 

0,0254    » 

1,907  P.O. 

»        0,3089    » 

0,0376  Mg 

» 

0,0360     » 

0.181  HCl 

0,1139     » 

1,2759  NH« 

» 

1,7262     » 

Säurenäquivalent  2,8524 

Basenäquivalent  2,9205 

9.  Tag  (5,0  Schwefelsäurehydrat.) 

0,176    Wr 

erfordern  0,0482  Na.  0,1501  Na 

entsprechen 

0,1501    Na. 

3,596    a,SO. 

»        2,0675     » 

1,1635  K 

» 

0,6862     > 

0,2379  b,SO. 

»        0,0684     » 

0,0414  Ca 

» 

0,0238     > 

1,9872  P.O. 

0,3219    » 

0,0228  Mg 

» 

0,0219     » 

0,3355  HCl 

0,2114    » 

1,5708  NH« 

» 

2,1252     > 

Säurenäquivalent  2,7174 

Basenäquivalent  3,0072 

10. 

Tag. 

ü,208  Ur 

erfordern  0,0570  Na. 

0,0465  Na 

entsprechen 

0,0465   Na. 

0,973  a,  SO« 

0,5597     > 

0,5693  K 

» 

0,3357     » 

0,300  b,SO. 

»        0,0863     » 

0,0292  Ca 

» 

0,0168     > 

1,494  P«0» 

0,2420     » 

0,0143  Mg 

» 

0,0187     » 

0,673  HCl 

»        0,4238     » 

1,4459  NH« 

» 

1,9562     » 

Säurenäquivalent  1,3688 

Basenäquivaient  2,3689 

')  J.  Munk,  Ueber  das  Vorkommen  der  Schwefelcyansäure  im 
Harn.   Virchow's  Arch.  Bd.  69,  p.  3.50,  1877. 

')  Pflüger,  Die  Gase  der  Sekrete,  Arch.  f.  d.  ges.  Physiologie, 
Bd.  U.  p.  166,  1869. 
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11. 

Tag. 

0,157  Ür       erfordern  0,0430  Na. 

0,0779  Na    entsprechen  0,0779    Na- 

0,603  a,  SO« 

0,3468     » 

0,6391  K              »              0.3769     » 

0,297  b,SO. 

0,0852     » 

0,0231  Ca            »             0,0133     » 

1,436  P>0» 

0,2327     » 

0,0221  Mg            »              0,0137     * 

0,549  HCl 

0,3457     » 

0,4004  NU.          »             0,5417     > 

Säurenäquivalent  1,0534  Basenäquivalent  1,0310 

Diese  Gegenüberstellung  der  in  direkt  vergleichbaren 
Werthen  ausgedrückten  Säuren  und  Basen  zeigt :  dass  unge- 
achtet der  Zufuhr  einer  reichlichen  Menge  von  Schwefel- 
säure —  unter  deren  Einfluss  das  Säurenäquivalent  von 
0,8314  bis  auf  mehr  als  das  Dreifache  (2,8524  und  2,7174) 
steigt  —  an  jedem  einzelnen  Tage  die  zur  Bildung  von  Salzen 
erforderliche  Menge  an  Basen  in  völlig  hinreichendem  Maasse 
ausgeschieden  wurde.  Die  Ausscheidung  von  unterschweiBiger 
Säure,  Schwefelcyansäure,  etc.,  deren  muthmaassliche  Exi- 
stenz früher  erörteii  worden  ist,  hat  freilich  auch  hier  unbe- 
rücksichtigt bleiben  müssen ;  nichtsdestoweniger  lässt  sich  an- 
nehmen^), dass  während  des  in  Rede  stehenden  Versuchs 
der  Harn  des  Hundes  keine  freie  Säure  enthalten  hat. 

Es  müssen  also  bedeutende  Mengen  von  Schwefelsaure 
bei  ihrem  Uebergange  vom  Nahrungsschlauche  in's  Blut  und 

*)  Ueber  die  Menge  der  von  unserem  Versuchsthiere  täglich  aus- 
geschiedenen untersch weiligen  Säure  Hesse  sich  auf  Grundlage  der  in 
den  Noten  ")  und  *)  auf  pag.  43  mitgetheillen  Zahlen  folgende  Wahr- 
scheinlichkeits-Rechnung anstellen:  während  der  Hund  250  gr.  Fleisch 
und  100  gr.  Fett  erhielt,  schied  er  täglich  an  Gesamrat-Schwefelsäure  (im. 
Mittel)  aus :  0,4947,  an  Schwefel  0,4034 ;  zieht  man  von  letzteren  die  der 
SO» -Ausscheidung  entsprechende  Schwefel-Menge  =  0,1979  S  ab,  so  re- 
stii^en  0,2055  Schweiel,  die  im  günstigsten  Falle  eine  tägliche  Ausschei- 
dung von  0,3660  S.  0»  H«  liefern  könnten.  Dem  Verhältnisse  von  0,3660 
S«  0»  Hg  bei  0,4947  Gesammt-Schwefelsäure  würde  im  II.  Versuche,  iu 
welchem  am  mittleren  Normaltage  (am  4.  5.  u.  €.  Tage)  0,7472  Gesammt- 
Schwefelsäure  ausgeschieden  wurden,  eine  tägliche  Ausscheidung  von 
0,4644  gr.  unterschwefliger  Säure  entsprechen,  und  letztere  könnten 
0,1874  Na  zur  Bildung  des  Natriumhyposulfits  beanspruchen.  Lässt  man 
nun  —  mit  Rücksicht  auf  die  Angaben  von  Voit,  Zeitschr.  f.  Biol.  Bd.  4, 
p.  102,  —  unsem  Hund  täglich  1,1854  Kreatinin,  entsprechend  0,2413 
Na  ausscheiden,  so  wäre  die  Vernachlässigung  der  Ausscheidung  an 
Sa  Og  Hl  auf  der  einen  Seite  durch  die  der  Kreatinin- Ausfuhr  auf  der 
anderen  mehr  als  hinreichend  compensirt. 
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von  diesem  in  den  Harn  gesättigt  worden  sein,  ein  Ergebniss, 
das  angesichts  der  mitgetheilten  Zahlen  zum  allergeringsten 
Theile  den  sogen,  fixen  Basen  zugeschrieben  werden  darf, 
sondern  fast  ausschliesslich  der  sehr  erheblichen  Steigerung 
der  Ammoniak-Ausscheidung  zukommt. 

Wird  letztere  am  Normallage  (am  6.  Tage)  zu  100  an- 
genommen, so  erhebt  sie  sich  an  den  drei  Tagen,  an  welchen 
die  Einverleibung  von  Säure  stattfand,  durchschnittlich  auf  250, 
während  die  gleichzeitige  Zunahme  in  der  Ausfuhr  sämmt- 
licher  fixer  Basen  durch  das  Verhältniss  100 :  106  wiederge- 
geben wird.  Es  beträgt  ferner  die  Ammoniak-Ausscheidung 
am  Normaltage  40%,  die  der  fixen  Basen  60^0  sämmtlicher, 
in  Natrium  umgerechner,  basichen  Hambestandtbeile ;  im 
Durchschnitte  des  siebenten,  achten,  neunten  und  des  eben- 
falls noch  deutlich  unter  Säure- Wirkung  stehenden  zehnten 
Tages:  die  erstere  66%,  die  letztere  34%;  und  speciell  am 
zehnten  Tage,  an  welchem  (ebenso  wie  am  eilften)  in  Fo^e 
eines  gleichsam  compensatorischen  Bestrebens  des  Organis- 
mus, die  gehabten  Verluste  auszugleichen,  ein  gewisser  An- 
theil  der  gewöhnlich  zur  Ausscheidung  gelangenden  Ealium- 
und  Natrium-Mengen  zurückgehalten  wird,  berechnen  sich: 
die  Ammoniak- Ausscheidung  zu  83%,  die  der  fixen  Basen 
zu  17%. 

Dieses  Ergebniss :  dass  die  nach  Einführung  von  Säuren 
in  den  Organismus  mehrgelieferte  Ammoniak-Menge  ausreicht, 
um  das  Bedürfniss  der  in  den  Harn  übertretenden  Säuren 
—  soweit  sie  nicht  von  der  geringen  Menge  fixer  Basen  in 
Anspruch  genommen  werden  —  zur  Bildung  von  Salzen  zu 
befriedigen,  scheint  die  Ansicht  zu  stützen,  nach  welcher  die 
Immunität  der  Hunde  eben  auf  ihrer  Fähigkeit,  unter  dem 
Einflüsse  einverleibter  Säuren  mehr  Ammoniak  auszuscheiden^), 
beruhen  soll.  Denn  durch  die  Bindung  an  Ammoniak  wird 
der  schädhchen  Wirkung  der  Säure,  dem  Organismus  die  für 
den  Lebensprozess  unentbehrlichen  fixen  Alkalien  zu  ent- 
ziehen, vorgebeugt. 

')  Schmiedeberg,  Arch.  f.  exper.  Pathol.  u.  Pharmak.  Bd.  7, 
pag.  427. 
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Wenn  diese  Ansicht  das  eigenthümlich  diflferente  Ver- 
halten von  Kaninchen  und  Hunden  gegenüber  der  Wirkung 
von  Säuren  in  der  That  erschöpfend  erklärt  hat,  so  müssten 
Hunde,  die  im  Verhältniss  zur  eingeführten  Säure  eine  un- 
genügende Menge  von  Ammoniak  liefern,  diesem  ungesättigten 
Säure-Rest  gegenüber  sich  wie  Kaninchen  verhalten,  d.  h. 
dieser  Säm-e-Ueberschuss  müsste  ihnen  ebenfalls  erheblichere 
Mengen  von  Kalium,  Natrium  etc.  entziehen. 

Es  lag  die  Möglichkeit  vor,  dass  die  Lösung  dieser 
Frage  auf  experimentellem  Wege  überhaupt  nicht  zu  erreichen 
ist;  denn  die  an  Hunden  bei  der  Einführung  von  Säuren 
nicht  selten  beobachten  «Nebenwirkungen»  *),  die  von  der 
Alkali-Entziehung  vollkommen  unabhängig  sind,  können  den 
Versuch  leicht  zu  einer  Zeit  unterbrechen,  in  der  die  Fähigkeit 
des  Organismus  Ammoniak  zu  liefern,  noch  nicht  erschöpft 
war,  und  jenes  Missverhältniss  in  der  Ausscheidung  von 
Ammoniak  und  von  Säuren  noch  keineswegs  hervortreten 
konnte. 

Nichtsdestoweniger  sollte  der  Versuch  gemacht  werden, 
die  in  Rede  stehenden  Verhältnisse  der  experimentellen  Prü- 
fung zugänglich  zu  machen,  indem  man  einem  Hunde,  der 
mehrere  (acht)  Tage  unter  dem  Einflüsse  einer  sogen,  «sauren 
Nahrung»  gestanden  hatte,  schliesslich  eine  grössere  Menge 
Schwefelsäure  zuführte.  Die  Resultate  dieses  Versuchs  sind 
in  der  Tabelle  I  zusammengestellt  worden,  und  wenn  man 
die  hier  in  Betracht  kommenden  Werthe  in  der  früheren 
Weise  in  direkt  vergleichbare  Grössen  umrechnet,  so  ergiebt 
sich  die  folgende  Uebersicht: 

8.  Tag. 

0,700  Ur       erfordern  0,1917  Na.  0,1853  Na    entsprechen  0,1853  Na. 

2,448  a,  SO.  »        1,4078    »    0,7177  K  >  0,4226  » 

0,590  b,  SO«  »        0,1697     »     0,0220  Ca  »  0,0127  > 

3,078  P.Oe  »        0,4985    »     0,0200  Mg  »  0,0192  » 

0,475  HCl  »        0,3021     >     1,2665  NH.         »  1,7135  * 

Säurenäquivalent  2,5693  Basenäquivalent  2,3533 


')  Vgl.  auch  Walter  l. c. p.  165.  DasThier  erbrach,  war  nieder- 
geschlagen, verweigerte  jede  Nahrungsaufnahme. 
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9.  Tag  (7,0  Schwefelsäurehydrat.) 

0,750  Ür       erfordern  0,2300  Na.  0,3857  Na    entsprechen  0,3857  Na. 


6,287  a,  SO.          »        3,6150    » 

1,0650  K              >             0,6269     » 

0,536  b,SO.          »        0,154.1     » 

0,0250  Ca            »             0,0194    » 

2,681  P.O.            »        0,4343     » 

0,0190  Mg           »             0,0182    » 

0,304  HCl             »        0,1890     » 

2,0596  NH.          »             2,7865     » 

Säurenäquivalent  4,6224 

Basenäquivalent  3,8367 

10. 

Tag 

1,010  Ur       erfordern  0,2765  Na. 

0,1480  Na    entsprechen  0,1430   Na. 

3,328  a,  SO.          »        1,9136     » 

0,7689  K             »             0,5698    » 

0,991  b,S0.          »        0,2849     » 

0,0370  Ca            »             0,0213     » 

2,408  P.O.            »        0,3900     » 

0,0220  Mg           >             0,0211     » 

0,403  HCl             »        0,2540    » 

1,7050  NH.          »             2,3068     » 

Säurenäquivalent  3,1190 

Basenäquivalent  3,0620 

11. 

Tag. 

0,990  Ur       erfordern  0,2711  Na. 

0,1177  Na    entsprechen  0,1177  Na. 

2,586  a,  SO.         »        1,4870    » 

0,8029  K             >             0,4735    » 

0,709  b,SO.          ^        0,2038    » 

0,0280  Ca            »             0,0161     » 

2,055  P.O.            »        0,3329    » 

0,0250  Mg            >             0,0240     » 

0,468  HCl             »        0,2948     * 

1,6281  NH.          »             2,2027     » 

Säurenäquivalent  2,5896  Basenäquivalent  2,8340 

Diese  Zahlen  zeigen,  dass  sich  Versuchs-Bedingungen 
herstellen  lassen,  unter  welchen  der  Hund  mehr  Säure  aus- 
scheidet, als  dem  Bedürfnisse  der  basischen  Harnbestand- 
theile  zur  Bildung  von  Salzen  entspricht;  denn  selbst  bei 
Berücksichtigung  des  ümstandes,  dass  ein  gewisser  Antheil 
der  ausgeführten  Schwefelsäure  durch  die  Paarung  mit 
organischen  Stoffen  die  Hälfte  seines  Sättigungs-Vermögens 
eingebüsst  hat,  und  ein  anderer  von  Ammoniak  gebunden 
wird,  findet  sich  am  neunten  Tage  ein  beträchtlicher  Ueber- 
schuss  des  Aequivalentes  der  Säuren  über  das  der  Basen; 
man  müsste  denn  die  unzulässige  Annahme  machen:  es  sei 
ein  Theil  der  im  Harn  gefundenen  Schwefelsäure  in  Form 
des  sauren  Salzes  ausgeschieden  worden. 

Es  würde  also  der  vorhin  erörterte  Fall  vorliegen :  dass 
der  grossen  Menge  einverleibter  Säure  die  gesteigerte  Ammo- 
niak-Ausscheidung nicht  mehr  entspricht,  und  in  Folge  dessen 
müssten  auch  dem  Organismus  des  Hundes  reichlichere  Mengen 
von  fixen  Basen  entzogen  worden  sein. 

In  der  That  zeigt  sich  nun  in  diesem  Versuche,  trotz- 

Zcitachrüt  f.  phydol.  Gbemie,  IV.  4 
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dem  der  Hund  durch  die  vorausgeschickte,  achttägige  Fütte- 
rung mit  «Fleischrückständen»  schon  Verluste  an  basischen 
Stoffen  erlitten  hat,  am  eigentlichen  Säuretage  eine  nicht 
unerheblich  grössere  Steigerung  in  der  Ausscheidung  der 
fixen  Basen,  als  im  vorigen.  Während  in  dem  frühern  Ver- 
suche die  Steigerung  der  Ausfuhr  von  fixen  Basen  nur  6% 
betrug,  hat  sie  hier  am  eigentlichen  Säuretage  um  64%  zu- 
genommen; in  demselben  Verhältniss  steigt  die  Ammoniak- 
Ausscheidung,  die  bei  der  Beschaffenheit  des  während  dieser 
Periode  verabreichten  Futters  schon  an  den  Tagen,  an  wel- 
chen keine  directe  Einführung  von  Säure  stattfand,  eine 
ungewöhnlich  hohe  ist  (sie  beträgt  am  achten  Tage  73^0  der 
Gesammt-Menge  der  basischen  Harabestandtheile),  nämlich  um 
63%  (im  vorigen  Ver§^iüJjni^t6öi|/o). 

Aehnliche  VerJwwss^,  d.  nr^^wÄ^fe^^lativ  reichliche  Ent- 
ziehung von  Kaliunt,  Natrium  etc.  auff^^n  Organismus  des 
Hundes,  finden  ^ich  Af(?K  ig  ^i^p  dÄ*  Von  Kurtz  ange- 
stellten Versuche  V  in  welchem_fast  (jj^^elbon  Ernährungs- 
Bedingungen  (Darrelc^p^r^vgn  «Fl^§cjirockständen»  und  an 
einem  Tage,  aber  bereits^^^ii 4«ttCn  nach  Beginn  des  Ver- 
suches, 7,0  Schwefelsäurehydrat)  obwalteten.  Da  dort  eine 
grössere  Menge  von  Fleischrückständen  (täglich  500  grms., 
statt  300)  verabreicht  wurde,  so  war  jener  Hund  der  Wirkung 
einer  grössern  Säure-Menge  unterworfen,  als  das  von  uns 
benutzte  Thler.  Es  wird  daher  angenommen  werden  können, 
dass  die  von  ihm  gelieferte  Ammoniak-Menge,  die  nicht 
bestimmt  worden  ist,  ebenfalls  und  vielleicht  in  noch  höhe- 
rem Grade  dem  Bedürfniss  der  eingeführten  Säure  zur  Bil- 
dung von  Salzen  nicht  entsprach.  Jedenfalls  zeigt  sich  hier 
auch  beim  Hunde  eine  bemerkenswerthe  Entziehung  der  fixen 
Basen,  was  aus  folgenden,  von  mir  nach  den  Angaben  von 
Kurtz  (1.  c.  pag.  47)  berechneten  Zahlen  hervorgeht. 

Der  von  Kurtz  beobachtete  Hund  schied  aus: 

K  Na            Ca  Mg 

am  Tage  vor  der  Zufuhr  von  SO4H9 :    0,5930  0,2766  0,0269  0,0092 

bei  Zufuhr  von  7,0  SO«Hi :                     1,7134  0,8580  0,0364  0,0143 

den  Tag  darauf:                                       0,3563  0,2017  0,0288  0,0103 


*)  Loc.  cit.  p.  18. 
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Da  das  Natrium-Aequivalent  säramllicher  fixer  Basen  am 
Tage  vor  der  Einführung  von  Säure  0,6506  beträgt,  am 
eigentlichen  Säuretage  1;9023,  so  steigt  hier  die  Ausscheidung 
der  fixen  Basen  an  letzterem  Tage  um  192%. 


Der  zweite  Versuch  war  namentlich  auch  zu  dem  Zwecke 
angestellt  worden,  in  dem  früher  erörterten  Sinne  über  das 
Verhältniss  der  Ammoniak- Ausscheidung  zur  Harnstoff-Bildung 
im   Thierkörper   Aufschluss   zu   erhalten.     Zu   dem   Zwecke 
hatte   die  Einführung  von  Säure   erst   am   siebenten  Tage, 
nachdem  die  Stickstoff- Ausscheidung  mit  dem  vierten  Versuchs- 
tage gleichmässig  geworden  war,  stattgefunden.     An  diesen 
drei  Normaltagen  sind  durchschnittlich  12,40  Stickstoff  nach 
der  Methode  von   See  gen   bestimmt   worden,   während  in 
der  Form  von  Ammoniak  0,4035  grms.  gefunden  wurden. 
Nach  Bunsens  Methode  ergaben  sich  an  dem  fünften  und 
sechsten    Tage    je    12,44   Stickstoff;    im   Durchschnitte    der 
darauf  folgenden  Säuretage   (des  7.,  8.  und  9.)   11,96,  oder 
mit  Hinzuziehung  des  noch  deutlich  unter  der  Säure-Wirkung 
stehenden  zehnten  Tages  12,18  grms.  Stickstoff.     Zieht  man 
diese  Zahlen  von  dem,  die  Harnstoff- Ausscheidung  an  den  Nor- 
maltagen repräsentirenden  Werthe  12,44  ab,  so  zeigt  sich,  dass 
während  der  drei  Säuretage  durchschnittlich  0,48  Stickstoff 
weniger  in  der  Form  von  Harnstoff  ausgeschieden  wurden, 
als  an  den  Normaltagen;  an  den  vier  unter  Säure-Wirkung 
stehenden  Tagen  0,26.   Dieser  Abnahme  des  Stickstoffs  in  der 
Form  von  Harnstoff  entspricht  eine  Zunahme  des  als  Ammoniak- 
salz ausgeschiedenen  Stickstoffs ;  denn  an  den  drei  Säuretagen 
sind  0,591,  an  allen  vier  durch  erhöhte  Ammoniak- Ausschei- 
dung gekennzeichneten  Tagen  durchschnittlich  0,64  Stickstoff 
mehr  als  am  mittlem  Normal  tage  in  der  Gestalt  von  Ammo- 
niaksalz ausgeführt  worden.     Wäre  nun  die  Voraussetzung 
unter  der  dieser  Versuch  angestellt  wurde,  richtig:  dass  die 
Resorbtion   des   Stickstoff-haltigen   Nährmaterials   durch  die 
Einführung  von  Säure  nicht  merklich  beeinträchtigt  wird,  so 
könnte  aus  jenen  Zahlen  gefolgert  werden,  dass  unter  dem 
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Einflüsse  einverleibter  Säure  die  Ausscheidung  von  HarnsloflF 
abgenommen,  die  des  Ammoniaks  zugenommen  hat;  und 
zwar  entspricht  die  tägliche  Abnahme  von  0,48  Harnstoff- 
Stickstoff  (=  1,03  Harnstoff)  während  der  Säuretage  unge- 
fähr der  gleichzeitigen  Zunahme  von  0,59  Ammoniak-StickstoflT. 
Dass  aber  diese  Uebereinstimmung  (der  Harnstoff-Steigerung 
auf  der  einen  und  der  Ammoniak- Verminderung  auf  der  an- 
dern Seite)  viel  weniger  vollständig  erscheint,  wenn  die 
betreffenden  Mittelzahlen  aller  vier  von  der  Säure-Wirkung 
beelnflussten  Tage  (0,28  Harnstoff-  und  0,64  Ammoniak-Stick- 
stoff) gegenübergestellt  werden,  müsste  als  das  Ergebniss 
eines  die  Ammoniak-entziehende  Wirkung  der  Säure  com- 
plicirenden  Prozesses  angesehen  werden,  der  im  Gegensatze 
zu  jener,  die  Harnstoff-Bildung  steigert.  Es  tritt  nämlich  am 
zehnten  Versuchstage,  nachdem  bereits  am  neunten  durch 
die  nach  der  Methode  von  Seegen  ermittelte  Grösse  der 
Stickstoff-Ausscheidung  eine  Steigerung  des  Eiweiss-Zerfalles 
angedeutet  ist,  auch  eine  vermehrte  Harnstoff- Ausscheidung  zu 
Tage,  die  auch  in  der  die  Gesammt- Ausscheidung  an  Stickstoff 
repräsentirenden  Zahl  deutlich  zu  erkennen  ist.  Durch  eine 
solche  Steigerung  des  Zerfalles  von  Körper-Eiweiss  kann  natür- 
lich die  auf  Beschränkung  der  Harnstoff-Bildung  gerichtete 
Wirkung  der  Säure  unter  Umständen  ganz  verdeckt  oder 
(wie  am  zehnten  Tage)  sogar  übercompensirt  werden. 

Im  Ganzen  hatte  daher  das  Ergebniss  dieses  Versuches 
der  Annahme,  dass  bei  dem  Zerfalle  der  stickstoffhaltigen 
Bestandtheile  des  Körpers  und  der  Nahrung  Ammoniak  eine 
Vorstufe  des  Harnstoffs  bildet  nicht  widersprochen ;  anderer- 
seits war  der  erhaltene  Ausschlag  (Abnahme  der  Harnstoff- 
und  Zunahme  der  Ammoniak-Ausscheidung)  zu  klein  ausge- 
fallen, um  eineij  sicheren  Schluss  zuzulassen  und  es  fehlte 
auch  noch  der  Nachweis,  dass  die  Einführung  von  Säure  in 
der  That  die  Resorbtion  aus  dem  Verdauungsschlauche  nicht 
beeinträchtigt. 

Da  in  der  Zufuhr  von  Säure,  wenn  nicht  der  Versuch 
gestört  werden  soll,  ziemlich  enge  Grenzen  eingehalten  werden 
müssen,  die  auch  die  Grösse  der  Ammoniak- Entziehung  be- 
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stimmen,  so  können  deutlichere  Resultate  im  Wesentlichen 
nur  von  einem  Versuche  erwartet  werden,  in  welchem  das 
Versuchsthier  eine  so  geringe  Menge  von  Stickstoff  aus- 
scheidet, dass  auch  die  Bindung  einer  verhältnissmässig  klei* 
nen  Ammoniak-Quantität  an  Säure,  einen  relativ  grossen  Aus- 
fall in  der  Harnstoff- Ausscheidung  nach  sich  zieht.  Selbst- 
verständlich würden  diese  Bedingungen  am  vollständigsten 
in  einem  Hunger- Versuche  verwirklicht  werden,  der  sich  aber 
aus  anderen,  nahe  liegenden  Gründen  verbietet;  es  darf  viel- 
mehr die  Resistenzfahigkeit  des  Thieres  durch  allzu  grosse 
Beschränkung  der  Nahrung  keineswegs  beeinträchtigt  werden. 

Ich  habe  es  daher  versucht,  den  Stoffwechsel  des  Hun- 
des mit  einem  Futter  in  Gleichgewicht  zu  bringen,  in  wel- 
chem ihm,  im  Vergleich  zu  früher,  neben  mehr  Fett  weniger 
Ei  weiss  dargeboten  wurde  und  ihm,  nach  dem  Eintritte  der 
gleichmässigen  Stickstoff-Ausscheidung,  die  jetzt  ungefähr  7,5  gr. 
betrug,  in  verschiedener  Weise:  in  kleinerer,  mehrere  Tage 
hintereinander  fortgesetzter,  oder  grösserer  nur  an  einem 
Tage,  aber  in  getrennten  Portionen  verabreichter  Gabe,  Säuren 
zugeführt,  während  auch  der  Stickstoff-Gehalt  der  Excremente 
berücksichtigt  wurde. 

Allein  auch  in  dieser  veränderten  Form  haben  diese 
Versuche  bisher  kein  entscheidendes  Resultat  gegeben,  wobei 
sich  als  besonders  hinderlich  der  Umstand  erwiesen  hat, 
dass  die  Einführung  von  Säure  in  den  Nahrungsschlauch  die 
Resorbtion  von  Eiweiss  in  höherem  Maasse  beeinträchtigt, 
als  ich  bei  dem  scheinbar  ungestörten  Befinden  des  Thieres, 
seiner  Fresslust,  dem  Ausbleiben  flüssiger  Darmentleerungen, 
diemeist  nicht  einmal  einen  höheren  Wasser-Gehalt  zeigen  etc., 
früher  vermuthet  hatte.  Dabei  kommt  es  vor,  dass  die 
gleichmässige  Stickstoff-Ausscheidung  im  Harne  durch  die  Ein- 
verleibung einer  grössern  Menge  Säure,^  dem  Anscheine  nach, 
unverändert  gelassen  wird.  Da  gleichzeitig  die  Ammoniak- 
Ausfuhr  erheblich  gesteigert  ist,  so  muss  in  einem  solchen 
Falle  eine  Verminderung  der  Harnstoff-Ausscheidung  ange- 
nommen werden,  die  in  der  That  durch  die  Untersuchung 
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nach  Bunsen  constatirt  wird  *).  Wenn  dann  aber  die  jenem 
Säuretage  entsprechenden  Excremente  analysirt  werden,  so 
zeigt  ihr  ungewöhnlich  hoher  Stickstoff-Gehalt,  dass  ein  Theil 
der  eiweisshaltigen  Nahrung  sich  der  Resorbtion  entzogen  hat ; 
kleinere  Säure-Gaben,  die  der  Verdauung  weniger  schaden,  las- 
sen dagegen  den  Ausschlag  der  Harnstoff- Abnahme  zu  gering- 
fügig ausfallen. 

Rechnet  man  zu  alledem,  als  secundäre  Wirkung  der 
Säure-Zufuhr,  die  Steigerung  des  Zerfalles  StickstoflF-haltiger 
Körperbestandtheile  hinzu,  so  erweist  sich  die  Menge  des 
unter  diesen  Umständen  ausgeschiedenen  Harnstoffs  von  zu 
vielen  Ursachen  abhängig,  als  dass  sie  mit  Sicherheit  zur 
Entscheidung  der  in  Rede  stehenden  Frage  verwerthet  wer- 
den könnte. 

Ich  unterlasse  es  daher,  die  Zahlen,  die  mich  in  dieser 
Angelegenheit  orientirt  haben,  aus  meinem  Journale  mitzu- 
theilen  und  will  mich  auf  das  in  der  Anmerkung  enthaltene 
Beispiel  beschränken. 

*}  In  der  beschriebenen  Weise  ernährt  (dabei  800  Gc.  W^asser. 
um  die  später  einzuföhrende  Säure  verdünnen  zu  können),  schied  der 
Hund  im  Verlaufe  von  fünf  Normaltagen  aus :  je  7,49 ;  8,08 ;  7,2:2 ;  7,50 ; 
7,50  gr.  Stickstofif.  An  diesem  letzten  Normaltage  betrug  die  Stickstoff- 
Ausscheidung  nach  der  Methode  von  Bunsen  bestimmt  7,44  (Mittel 
aus:  a)  7,55;  b)  7,36;  c)  7,42.)  Am  folgenden  Tage  erfolgte  die  Ein- 
führung von  Schwefelsäur«,  die  ausser  einer  spät  am  Abende  eintre- 
tenden Darmentleerung  mit  6d,5**/o  Wasser  (die  Excremente  der  Normal- 
periode  enthielten  65,2  resp.  62,8%  Wasser)  keine  andere  Erscheinung 
gestörter  Verdauung  hervorrief.  Stickstoff  wurde  an  diesem  Tage  aus- 
geschieden: nach  Seegen  7,4B,  nach  Bunsen  nur  5,35  (Mittel  aus: 
a)  5,39;  b)  5,30.)  Am  siebenten  Tage:  Gesammt-StickstolT  8,14,  nach 
Bunsen  7,69;  am  achten  Tage:  nach  Seegen  8,52;  nach  Bunsen 
7,90 ;  am  neunten  Tage :  nach  S  e  e  g  e  n  8,35 ;  am  zehnten  Tage :  nach 
Seegen  6,69;  am  eilften  (letzten)  Versuchstage:  nach  Seegen  7,66, 
nach  Bunsen  7,24  Stickstoff.  In  den  bei  100°  getrockneten  Excre- 
menten  des  Säurelages  fanden  sich  aber  —  nach  der  Methode  von  Du- 
mas untersucht  —  8,1 5°/o  Stickstoff;  in  den  Excrementen  der  Normal- 
periode 6,38°/o  resp.  6,02>  Stickstoff. 


Weitere  Beitrage  zur  Theorie  der  Harnstoffbildung. 
Das  Verhalten  des  Glycocoll  etc.  im  Organismus. 

Von  £.  Salkowskl. 


(Ans  dem  chemischen  Laboratoriiim  des  patholog.  Instituts  in  Berlin.) 
(Der  Redaktion  suge^angen  am  2.  Dezember.) 


Erster  Theil. 

Die  Fähigkeit  des  Organismus  der  Säugethiere,  Eiweiss, 
welches  vom  Darmkanal  aus  in  die  Säflemasse  gelangt,  ja 
selbst  direkt  in  die  Blutbahn  eingeführtes  Eiweiss  in  be- 
stimmte Endprodukte  aufzulösen,  ist  anscheinend,  wenigstens 
unter  normalen  Verhältnissen  eine  unbegrenzte.  Auch  bei 
der  reichlichsten  Aufnahme  von  Eiweiss  in  den  Darm,  ent- 
geht nichts  davon  den  zersetzenden  Einflüssen  des  Körpers, 
gelangt  keine  Spur  von  unverändertem  Eiweiss  in  den  Harn, 
während  die  Organe  des  Körpers  allerdings  befähigt  sind, 
unter  Umständen  Antheile  des  Nahrungseiweiss  aufzuspei- 
chern. Es  zeigt  sich  weiterhin  eine  sehr  bemerkenswerthe 
Constanz  in  der  Relation  der  Zersetzungsprodukte  unter  ein- 
ander. Immer  nimmt  der  bei  Weitem  grösste  Theil  des 
Stickstoffs  im  Eiweiss  die  Form  von  Harnstoff  an,  ein  ge- 
wisser die  Form  der  Harnsäure,  etc.;  wir  vermögen  in  die- 
sen Verlauf  der  Zersetzung  des  Eiweiss  bis  jetzt  experi- 
mentell nur  sehr  unbedeutende  Modiflcationen  hineinzutragen. 
V^ir  können  durch  Verabreichung  von  Säure  eine  relative 
Zunahme  der  Ammoniaksalze  im  Harn  gegenüber  dem  Harn- 
stoff, durch  Basen  umgekehrt  eine  Abnahme  derselben  her- 
beiführen, durch  Verschliessung  des  Darmkanals  die  Stick- 
stoflftnenge  steigern,  die  in  Form  von  Indican  im  Harn  er- 
scheint, dagegen  vermögen  wir  auf  das  Verhältniss  zwischen 
Harnsäure  und  Harnstoff  schon  nicht  mehr  bestimmt  einzu- 
wirken, und   di^  Modiflcationen,  die   wir  anzubringen   ver* 
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mögen,  halten  sich  quantitativ  immer  in  sehr  bescheidenen 
Grenzen.  Trotz  dieser  Constanz  in  dem  Ablauf  der  Zer- 
setzungsprozesse des  Eiweiss  sind  wir  doch  über  den  Weg, 
auf  welchem  der  Stickstoff  desselben  in  Harnstoff  übergeht, 
noch  durchaus  nicht  vollständig  unterrichtet. 

Einer  der  Wege,  welche  sich  darbieten,  der  Lösung 
dieses  Problems  näher  zu  kommen  ist  der,  zu  untersuchen, 
wie  sich  solche  Verbindungen,  die  wir  ausserhalb  des  Kör- 
pers aus  dem  Eiweiss  darstellen  können,  verhalten,  wenn 
wir  sie  dem  Thierkörper  zuführen.  Es  sind  hauptsächlich 
zwei  Formen,  welche  der  Stickstoff  des  Eiweiss  beim  Be- 
handeln mit  starkem  Agentien  annimmt,  die  des  Ammo- 
niaks und  die  der  Amidosäure  der  Fettreihe.  Das 
Ammoniak  bildet  sich  vorwiegend  bei  der  Einwirkung  star- 
ker Alkalien  und  bei  der  Fäulniss,  die  Amidosäuren  bei  der 
Behandlung  mit  Säuren,  aber  es  fehlen  weder  bei  der  Alkali- 
wirkung die  Amidosäuren,  noch  bei  der  Säureeinwirkung  das 
Ammoniak  und  die  Amidosäuren  selbst  können  unter  Um- 
ständen in  Ammoniaksalze  übergehen,  sodass  wohl  die  Auf- 
fassung zulässig  ist,  dass  zwischen  der  Einwirkung  der  Säuren 
und  Aetzalkalien  nur  graduelle  Unterschiede  existiren. 

Vom  Ammoniak  können  wir  es  jetzt  als  festgestellt 
ansehen,  dass  es  dem  Thierkörper  von  aussen  zugeführt,  in 
Harnstoff  übergeht  und  der  Gehalt  des  Harns  des  Menschen 
und  der  Fleischfresser  an  Ammoniaksalzen  beweist,  das  zeit- 
weilig NHs  als  Salz  in  den  Geweben  existirt,  ein  normales 
Stoffwechselprodukt  ist.  Aber  wir  wissen  nicht,  ob  der  ge- 
sammte  Stickstoff  des  Eiweiss,  ehe  er  Harnstoff  wird,  die 
Form  des  Ammoniaks  annimmt  und  es  ist  auch  kein  Vor- 
gang im  Körper  bekannt,  durch  den  Ammoniak  in  ansehn- 
licher Menge  im  Körper  aus  Eiweiss  abgespalten  wird. 

In  den  Amidosäuren  Zwischenstufen  zwischen  Ei- 
weiss und  Harnstoff  zu  vermuthen,  war  eine  sehr  nahe- 
liegende Annahme  nach  den  Beobachtungen  von  Kühne 
über  die  reichliche  Bildung  von  Leucin  und  Tyrosin  aus 
Eiweiss  bei  Einwirkung  des  Pankreasfermentes,  wenn  man 
auch  durchaus  noch  nicht  wusste  und  nicht  weiss,  in  wel- 
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chem  Umfange  diese  Zersetzung  des  Eiweisses  thatsächlich 
im  Organismus  vor  sich  geht. 

In  der  That  gelangten  auch  bekanntlich  Schnitzen 
und  Nencki^)  durch  Fütterungs versuche  mit  Amidosäuren 
zu  dem  Resultat,  dass  sie  im  Organismus  in  Harnstoff  über- 
gehen. Gegen  die  Versuche  dieser  Autoren,  sowie  der  spä- 
teren von  Bredschneider  (Dissertation  1876)  mit  Leucin 
und  von  Knieriem  mit  Asparaginsäure  (Zeit sehr.  f.  Biol. 
Bd.  X,  p.  263)  konnte  bis  vor  Kurzem  kein  wesentlicher 
Einwand  erhoben  werden.  Wenn  sie  auch  nicht  absolut 
fehlerfrei  genannt  werden  können,  so  kann  man  ihnen  doch 
die  Beweiskraft  fär  den  aus  ihnen  gezogenen  Schluss  in 
keiner  Weise  absprechen,  vorausgesetzt,  dass  man  die  Me- 
thode der  Harnstoffbestimmung  anerkennt.  Diese  Voraus- 
setzung trifft  nun  nicht  mehr  zu,  seitdem  ich  gefunden  habe, 
dass  manche  Amidosäuren  im  Organismus  in  Uramido- 
säuren  übergehen,  wie  das  Taurin  und  die  Amidoben- 
zoesäure.  Die  betreffenden  üramidosäuren  entstehen  ausser- 
halb des  Organismus,  mit  grosser  Leichtigkeit  durch  Ein- 
wirkung von  Kaliumcyanat ;  nun  reagirt  das  Glycocoll  ebenso 
leicht  auf  Kaliumcyanat,  wie  die  genannten  Amidosäuren  und 
bildet  Hydantoinsäure.  Warum  sollte  das  Glycocoll  sich  nicht 
auch  im  Organismus  ebenso  verhalten,  wie  Taurin  und  Amido- 
benzoesäure?  Es  liegt  zunächst  kein  Grund  vor,  ein  abwei- 
chendes Verhalten  vorauszusagen.  Die  Entscheidung  dieser 
Frage  ist  in  vorliegendem  Falle  aber  von  grossem  Werth; 
findet  es  sich,  dass  die  Amidosäuren  in  der  That  üramido- 
säuren bilden  und  nicht  Harnstoff,  so  kommt  dieser  Modus 
der  Harnstoffbildung  nicht  in  Betracht  und  es  ist  dadurch 
gleichzeitig  die  Bildung  erheblicher  Menge  Amidosäuren  im 
Körper  ausgeschlossen.  Chemisch  ist  der  Vorgang  der  Bil- 
dung von  Harnstoff  und  von  üramidosäuren,  die  man  als 
substituirte  Harnstoffe  betrachten  kann,  ziemlich  derselbe, 
darin  stimme  ich  Schmiedeberg  bei:  widersteht  der  Atom- 
complex,  welchen  die  Amidosäure  ausser  NH2  noch  enthält, 
den  zersetzenden  Einflüssen  im  Organismus,  so  entsteht  eine 

')  Zeilschr.  f.  Biolog.  Bd.  VIII.  p.  124. 
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Uramidosäure  —  ist  er  weniger  fest  gefugt,  so  zerfallt  er  und 
es  entsteht  ein  einfacher  Harnstoff.  Im  Allgemeinen  hat 
diese  Frage  also  allerdings  nur  ein  untergeordnetes  Interesse, 
im  vorliegenden  Falle  aber  ist  ihre  Entscheidung  offenbar  von 
nicht  zu  verkennendem  Werthe. 

Nach  dieser  Richtung  hin  sind  die  Versuche 
von  Schultzen  und  Nencki,  sowie  die  der  späteren 
Beobachter  nicht  mehr  beweisend.  Man  kann  aus 
ihnen  mit  demselben  Recht  ableiten,  dass  das 
Glycocoll  beispielsweise  in  Hydantoinsäure  über- 
gegangen sei.  Alle  Beobachter  stützen  sich  auf  die  Bun- 
sen'sche  Methode  der  Harnstoffbestimmung,  haben  nur  diese 
benutzt.  Bei  der  Bunsen'schen  Methode  wird  bekanntlich 
die  aus  dem  Harn  unter  bestimmten  Verhältnissen  sich  ent- 
wickelnde CO2 -Menge  bestimmt,  unter  der  stillschweigenden 
Voraussetzung,  dass  diese  Kohlensäure  keine  andere  Quelle 
haben  könne,  wie  der  Harnstoff.  Diese  Voraussetzung  ist  im 
Ganzen  richtig  für  normalen  Harn,  namentlich  Hundeharn, 
unter  pathologischen  Verhältnissen  ist  sie  es  nicht  mehr. 
Hoppe-Seyler  hat  bereits  darauf  aufmerksam  gemacht, 
dass  sowohl  Kohlehydrate,  wie  Eiweiss  beim  Erhitzen  mit 
ammoniakalischer  Chlorbaryumlösung  reichlich  Kohlensäure 
entwickeln,  ich  habe  mich  durch  Nachprüfungen  gleichfalls 
davon  überzeugen  können.  Man  würde  also  ganz  unbrauch- 
bare Resultate  erhalten,  wenn  man  im  Harn  eines  Diabetikers 
den  Harnstoff  nach  Bunsen  bestimmen  wollte.  Aehnlich  ver- 
hält es  sich  auch  mit  dem  Harn  nach  Einfuhrung  heterogener 
Substanzen.  Die  Uramidosäuren  werden  ebenso  leicht 
zersetzt,  wie  der  Harnstoff,  und  1  Mol.  derselben  lie- 
fert ebensoviel  COa,  wie  1  Mol.  Harnstoff.  Die  Bunsen'sche 
Methode  ist  in  diesem  Falle  also  nicht  eindeutig;  die  Ver- 
suche mit  Amidosäure  mussten  wiederholt  werden  und  ich 
musste  mich  nach  Methoden  umsehen,  welche  diese  Zwei- 
deutigkeit beseitigten.  Selbstverständlich  soll  damit  kein 
Vorwurf  gegen  Schultzen  und  Nencki  ausgesprochen  wer- 
den: die  Uramidosäuren  waren  zu  der  Zeit  ihrer  Versuche 
kaum  bekannt  und  sie  waren  daher  berechtigt,  die  Bunsen- 
sche  Methode  für  beweisend  zu  halten. 
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Wenn  wir  nun  den  Vorgang  der  Zersetzung  durch  das 
Bunsen'sche  Reagens  näher  in's  Auge  fassen,  so  ergibt  sieh 
alsbald  ein  wesentlicher  Unterschied  zwischen  der  Zersetzung 
des  Harnstoflfs  und  der  Uramidosäure :  im  Harnstoff  sind  die 
beiden  N-Atorae  in  gleicher  Weise  gebunden,  in  den  Ura- 
midosäuren  in  ungleicher.  Das  eine  derselben  ist  fester  ge- 
bunden, es  hängt  mit  einem  grösseren  Atomcomplex  zusam- 
men, der  durch  Erhitzen  mit  alkalischer  Chlorbaryumlösung 
nicht  gesprengt  wird.  Während  also  der  Harnstoff  in  kohlen- 
saures Ammoniak  übergeht,  zersetzen  sich  die  Uramidosäuren 
in  Kohlensäure,  Ammoniak  und  Amidosäure;  während  beim 
Harnstoff  das  entstehende  Ammoniak  der  Kohlensäure 
äquivalent  ist,  beträgt  es  bei  den  Uramidosäuren  nur 
die  Hälfte  davon.  Gleiche  Moleculargewichte  Harnstoff 
und  Uramidosäure  liefern  also  dieselben  absoluten  Mengen 
kohlensauren  Baryt  bei  der  Zersetzung,  die  Uramidosäuren 
aber  nur  halb  soviel  NHs.  Die  gleichzeitige  Bestimmung  des 
in  der  Reaktionsflüssigkeit  entstandenen  Ammoniaks  ermög- 
licht uns  also  ein  Urtheil  darüber,  ob  die  Kohlensäure  von 
Zersetzung  von  Harnstoff  stammt,  oder  von  Uramidosäure 
oder  beiden  zusammen.  Der  Umstand,  dass  die  bei  der  Zer- 
setzung des  Harnstoffs  entstehenden  Mengen  CO9  und  NHs 
einander  äquivalent  sind,  hat  nun  noch  die  weitere  Conse- 
quenz,  dass  die  Alkalescenz  der  Reaktionsflüssigkeit  sich  nicht 
ändert,  dass  sie  vor  dem  Erhitzen  und  nach  dem  Erhitzen 
dieselbe  ist.  Auch  bei  den  Uramidosäuren  kann  dieses  der 
Fall  sein;  als  bestimmendes  Moment  kommt  daneben  noch 
die  Natur  der  Amidosäure  in  Betracht.  Es  ergibt  sich  so 
eine  Reihe  von  möglichen  Fällen,  bei  welchen  auch  der  Um- 
stand noch  berücksichtigt  werden  muss,  dass  im  Harn  viel- 
leicht nicht  Uramidosäuren  auftreten  könnten,  sondern  An- 
hydride derselben,  da  ein  solcher  Uebergang  bei  diesen  Kör- 
pern notorisch  sehr  leicht  stattfindet.  Es  ergeben  sich  so 
folgende  Fälle,  bei  denen  ich  der  leichten  Uebersichtlichkeit 
wegen  zwei  Aequivalent  Natronhydrat  als  Alkalescenz  der 
Flüssigkeit  vor  dem  Erhitzen  annehme: 

1.  Fall.  Kohlensäure  und  Ammoniak  entste- 
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hen  in  äquivalenten  Mengen,  die  Alkalescenz  der 
Flüssigkeit  ändert  sich  nicht.  Dieses  findet  nur  beim 
Harnstoff  statt. 

CO  JJgJ   +BaClj+2NaHO  =  BaC08+äNaCl +2NH8. 

2.  Fall.  Kohlensäure  und  Ammoniak  treten 
im  Verhältniss  von  2  Aeq.  :  1  Aeq.  auf,  die  Alka- 
lescenz der  Flüssigkeit  ändert  sich  jedoch  nicht. 
Dieses  findet  statt  bei  der  Hydantoinsäure,  der  Uramidois- 
äthinsäure,  etc. 

CH2  .  NH .  CO  NH2 

I  +BaCla+2NaHO+H80  = 

COONa 

CH2 .  NHä 

I  +Ba  COa  +  2Na  Cl  +  NHs  +NaHO. 

COOK 

Der  Grund  für  die  Erscheinung  ist  klar.  Die  Uramido- 
säure  bindet  ein  Aequivalent  Alkali,  sodass  es  bei  der  Fest- 
stellung der  Alkalescenz  nicht  in  Betracht  kommt,  die  ent- 
standene Amidosäure  vermag  aber  kein  Alkali  festzuhalten  (da 
sie  nicht  sauer  reagirt),  dieses  Aequivalent  Alkali  wird  also 
frei.    Darum  findet  eine  Abnahme  der  Alkalescenz  nicht  statt, 

trotzdem  die  entwickelte  NHs -Menge  der  COa  nicht  äquiva- 
lent ist. 

3.  Fall.    Kohlensäure  und   Ammoniak   treten 

in  dem  Verhältniss  von  2  Aeq.  :  1  Aeq.  auf,  die 
Alkalescenz  nimmt  um  1  Aeq.  ab.    Dieses  findet  statt : 

1)  bei  den  Anhydriden  der  vorgenannten  Uramidosäuren ; 

2)  bei  denjenigen  Uramidosäuren,  deren  Amidosäuren 
ausgesprochenen  Säurecharakter  haben.  Als  Beispiele  führe 
ich  das  Hydantoin  und  die  Uramidobenzoesäure  an: 

1)  CH2.NH.CONH 

'  I  __^  +BaCl2  +  2NaHO  +  H20  = 

CO 

CH2NH2 

I  +  Ba  COa  +  2  Na  Cl  +  NHa 

COOK 

2)  C6H4.NH.CO.NH2 
I  +BaCla  +  2NaH0  = 

COONa 

Ce  H4  NH2 

I  +BaC08  +  2NaCl  +  NH8. 

COONa 
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Damit  ist  die  Reihe  der  möglichen  Fälle  für  die  bisher 
bekannten  Verbindungen  erschöpft.  Denkbar  sind  noch  wei- 
tere Fälle:  so  müsste  das  Anhydrid  der  Uramidobenzoesäure 
eine  Abnahme  der  Alkalescenz  um  2.  Aeq.  ergeben.  Die 
Feststellung  der  Alkalescenzverhältnisse  ergibt  also,  wie 
man  sieht,  auch  Anhaltspunkte  zur  Entscheidung  der  Frage, 
ob  Uramidosäuren  oder  Anhydride  derselben  vorliegen. 

Die  Methoden,  deren  ich  mich  bedient,  um  diese  Ver- 
hältnisse bei  der  Bunsen'schen  Bestimmung  festzustellen,  sind 
folgende : 

Zunächst  ist  es  klar,  dass  eine  stark  ammoniakalische 
Chlorbaryumlösung,  wie  sie  Bunsen  vorschreibt,  für  den  vor- 
liegenden Zweck  unbrauchbar  ist,  wenn  man  auch  den  Am- 
moniakgehalf  der  Lösung  genau  bestimmen  würde.  Die  aus 
der  Zersetzung  von  Harnstoff  resp.  Uramidosäuren  hervor- 
gehenden NHs -Mengen  sind  immer  nur  gering,  fast  verschwin- 
dend, gegen  den  vorgeschriebenen  starken  Ammonzusatz. 
Aber  auch  aus  einem  anderen  Grunde  musste  ich  von  stark 
ammoniakalischen  Lösungen  absehen,  selbst  in  den  Fällen, 
wo  eine  quantitative  Bestimmung  des  abgespaltenen  Am- 
moniaks nicht  beabsichtigt  war.  So  oft  ich  solche  Lösungen 
anwendete,  wie  Schnitzen  und  Nencki  sie  angeben,*) 
cbereitet  durch  Sättigen  von  starkem  Aetzammoniak  mit  Ghlor- 
baryum»  wurden  die  Röhren  ausserordentlich  stark  ange- 
griffen :  es  bildeten  sich  dicke  Rinden  von  kieselsaurem  Baryt, 
der  dann  beim  Behandeln  mit  Salzsäure  nach  dem  Aus- 
waschen zum  Theil  aufgeschlossen  wurde.  So  wurde  in  einem 
Versuche  concentrirte  wässerige  BaCl2-Lösung  mit  V«  Vol. 
starkem  Aetzammoniak  versetzt,  alsdann  in  die  Röhre  noch 
4  gr.  festes  BaCls  gebracht.  Nach  4  stündigem  Erhitzen  bei 
210  •  war  die  Röhre  vollständig  weiss  und  undurchsichtig  ge- 
worden. Nach  dem  Auswaschen,  Behandeln  mit  Salzsäure, 
etc.  wurden  0,367  gr.  BaSO«  erhalten!  So  vielfach  ich  auch 
die  Mengenverhältnisse  des  Ba  CI2  variirte,  der  Erfolg  war  im 


M  Zeitschr.  f.  Biol.  VIII,,  p.  140.  Bunsen  selbst  macht  Ober  die 
von  ihm  verwendete  Lösung  keine  nähere  Angabe,  sondern  bezeichnet 
sie  nur  als  «ammoniakalische  GhlorbaryumlGsung.» 
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Wesentlichen  immer  derselbe:  es  war  mir  unmöglich»  eine 
Harnstoflfbestimmung  mit  stark  ammoniakahschen  Mischungen 
auszuführen.  Dasselbe  hat  auch  früher  schon  Pekelharing^) 
beobachtet.  Ich  bemerke,  dass  ich  zu  allen  Bunsen'schen 
Bestimmungen  ein  sonst  in  jeder  Beziehung  vorzügliches  böh- 
misches Kaliglas,  aus  der  Glashütte  Sazäwa,  von  Joseph  Ka- 
walier  direkt  bezogen,  verwendet  habe. 

Für  den  vorliegenden  Zweck  hätten  wir  aber  auch  mit 
schwächer  ammoniakalischen  Lösungen  ünzuträglichkeiten 
gehabt,  es  hätte  sich  immer  um  Differenzbestimmungen  ge- 
handelt, die  man  doch  gern  vermeidet.  Aus  diesem  Grunde 
habe  ich  zu  der  Chlorbaryumlösung  statt  des  Ammoniaks 
Natronhydrat  hinzugesetzt,  obwohl  Lösungen  gleichen  Alkales- 
cenzgrades  mit  Natron  an  sich  die  Röhren  stärker  angreifen. 
Dieser  Nachtheil  gleicht  sich  indessen,  wie  wir  gleich  sehen 
werden,  aus. 

Der  Zusatz  von  Aetznatron  ivurde  so  bemessen,  dass 
die  Alkalescenz  in  den  stets  angewendeten  15  Cc.  Mischung 
gleicher  Mengen  Harn  und  alkalischer  Chlorbaryumlösung  etwa 
8—10  Cc.  Vio  Normalsäure  entsprach.  Schwächer  darf  man 
die  Alkalescenz  nicht  nehmen,  weil  sonst  die  Flüssigkeit  unter 
Umständen  beim  Erhitzen  neutrale,  resp.  saure  Reaktion  an- 
nehmen könnte,  wodurch  natürlich  die  Bestimmung  verloren 
wäre.  In  der  Regel  benutze  ich  eine  gesättigte  Lösung  von 
BaCl2  mit  einem  Zusatz  von  15—20  Cc.  Natronlauge  von 
1,34  spec.  Gewicht  zum  Liter.  Die  Ausführung  gestaltet  sich 
sehr  einfach.  Es  scheint  mir  zweckmässig,  sie  für  den  Harn 
zu  beschreiben ;  die  in  den  Controlversuchen  mit  reinen  Sub- 
stanzen angewendeten  Modificationen  ergeben  sich  leicht 
von  selbst. 

Gleiche  Volumina  des  schwach  sauer  reagirenden  Harns 
und  der  alkalischen  Chlorbaryumlösung,  beispielsweise  je 
50  Cubicc.  mit  der  Pipette  abgemessen,  werden  gemischt 
und  nach  einigen  Minuten  durch  ein  nicht  angefeuchtetes 
Faltenfilter  filtrirt.  15  Cc.  des  Filtrates  dienen  zur  Bestim- 
mung   der    Alkalescenz    mit    Vi«    oder    V*   Normalschweliel- 


'J  Arch.  neerlaud.  Tom  X. 
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saure  unter  Benutzung  von  Rosolsäure  als  Indicator.  Die 
Eigenfärbung  des  Harns  stört  dabei  in  der  Regel  nicht,  da 
der  verwendete  Harn  an  sich  ziemlich  verdünnt  und  blass 
ist,  durch  die  Fällung  mit  alkalischer  Ghlorbaryumlösung 
wohl  auch  noch  weiterhin  entfärbt  wird;  ausserdem  erleich- 
tert der  entstehende  weisse  Niederschlag  von  BaSO*  die 
Erkennung  der  Endreaktion,  indem  er  gewissermassen  als 
Unterlage  dient.  Ergibt  sich  die  Alkalescenz  der  15  Gc.  ge- 
ringer als  8  Gc.  Vi  0  Säure  entsprechend,  so  macht  man  zweck- 
mässijj  eine  neue  Mischung,  zu  welcher  man  eine  durch 
weiteren  Zusatz  von  Normalnatron  entsprechend  «verstärkte» 
Ghlorbaryumlösung  verwendet.  Das  erforderliche  Plus  an 
Alkali  ist  leicht  zu  berechnen. 

Ist  die  Alkalescenz  festgestellt,  so  lässt  man  je  15  Gc. 
des  Filtrates  in  zwei  vorher  mit  4—5  gr.  Ghlorbaryum*)  be- 
schickte, 35 — 40  Centim.   lange,   unten  ausgezogene  Röhren 
von  Kaliglas  einfliessen  —  man  wählt  sie   zweckmässig   so 
weit,  dass  sie  von  15  Gc.  noch  nicht  zur  Hälfte  gefüllt  wer- 
den;   die  Wandstärke  meiner  Röhren  ist  nicht  grösser,  als 
IV«  Mm.  —  und  schmilzt  ohne  Verzögerung  zu.    Selbstver- 
ständlich   muss    man    alle    diese    Operationen    mit    einiger 
Schnelligkeit  ausführen :  man  kann  es  indessen  mit  Leichtig- 
keit dahin  bringen,  dass    die   Absorption  von  GOa  aus  der 
Luft,  eine  nur  geringe  Alkalescenz   der   Flüssigkeit  voraus- 
gesetzt, keinen  irgend  merklichen  Fehler  bedingt,  der  Röhren- 
inhalt nach  dem  Zuschnielzen  ganz  klar  erscheint.   Die  Röhren 
werden  nunmehr  gleichzeitig  4Va  Stunden  bei  200—220®  er- 
hitzt.   Die  eine  derselben  dient  zur  Feststellung  der  Alkales- 
cenzverhältnisse  und  zur  Bestimmung  des  gebildeten  kohlen- 
sauren Baryts,  die    andere   zur  Ermittelung   des  gebildeten 
Ammoniaks.    Die  erstere  wird  etwa  10  Gentim.  vom  oberen 
Ende  entfernt,  abgesprengt,  der  Inhalt  in  ein  Becherglas  ent- 
leert und  beide  Röhrenenden  wiederholt  nachgespült,  alsdann 
schnell  filtrirt  (durch  schwedisches  Filter  mit  Druckdifferenz) 
und  mehrmals  nachgewaschen  (bis  das  Waschwasser  nicht 
mehr  alkalisch  reagirt),  Filtrat  +  Waschwasser  unter  Zusatz 

^)   Nimmt   man   weniger   BaCli,  so   werden  die   Röhren  starker 
angegriffen. 
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von  Rosolsäure  mit  Vio  oder  V*  Säure  titrirt.  Die  Differenz 
zwischen  dieser  Bestimmung  und  der  früheren  ergibt  die  in 
Folge  der  Erhitzung  eingetretene  Alkaleseenzabnahme.  Das 
weitere  Verfahren  zur  Bestimmung  des  kohlensauren  Baryts 
als  schwefelsauren,  habe  ich  schon  früher  beschrieben,  (diese 
Zeitschr.  I,  S.  14)  ich  bemerke  nur,  dass  das  Auswaschen 
des  BaCOa  besondere  Sorgfalt  erfordert  wegen  der  grossen 
Menge  des  in  der  Flüssigkeit  enthaltenen  BaCla.  —  Mit  der 
2.  Röhre  wurde  folgendermassen  verfahren.  Die  lang  aus- 
gezogene Spitze  wird  durch  einen  sanften  Strich  mit  einer 
scharfen  Feile  geritzt,  die  Röhre  schräg  in  mit  Salzsäure 
schwach  angesäuertes  Wasser  getaucht,  das  sich  in  einem 
Schälchen  befindet,  und  zwar  so,  dass  sich  der  Feilstrich 
noch  innerhalb  der  Flüssigkeit  befindet,  und  durch  leichtes 
Andrucken  der  Röhre  an  dem  Boden  der  Schaale  die  Spitze 
abgebrochen.  Die  verdünnte  Salzsäure  steigt  zunächst  in  der 
Röhre  auf,  der  Druck  der  entwickelten  Kohlensäure  treibt 
aber  bald  den  ganzen  Röhreninhalt  aus.  Dies  geschieht  ohne 
alle  Gefahr,  wenn  man  beim  Ausziehen  und  Zuschmelzen  der 
Röhre  die  Spitze  nicht  zu  eng  gemacht  hat.  Nunmehr  wird 
die  Röhre  aus  der  Flüssigkeit  herausgezogen,  die  Spitze  ab- 
gespült, dann  die  Röhre  abgesprengt  und  mit  heissem  Wasser 
nachgewaschen.  Die  gesammte  Flüssigkeit  wird  nun  auf  dem 
Wasserbad  eingeengt  und  das  Ammoniak  durch  Kochen  mit 
Magnesia  ausgetrieben  und  durch  Auffangen  in  titrirte  Säure 
oder  Ueberführung  in  NH4  Gl  und  Titrirfen  mit  Ag  NOe  be- 
stimmt. Störend  ist  dabei  mitunter  das  starke  Schäumen 
der  Flüssigkeit;  man  erleichtert  sich  die  Ueberwachung  der 
Operation  sehr,  wenn  man  den  Brenner  nicht  central,  sondern 
peripher  unter  den  Destillationskolben  setzt,  der  auf  einem 
Drahtnetz  steht.  —  Ich  möchte  übrigens  nicht  gerade  be- 
haupten, dass  das  beschriebene  Verfahren  des  Oeflfnens  der 
Röhre  imter  Säure  absolut  nöthig  ist:  ich  habe  sehr  häufig 
auch  zur  Ammonbestimmung  das  Filtrat  vom  kohlensauren 
Baryt  benutzt,  in  dem  vorher  die  Alkalescenz  bestimmt  war. 
Dasselbe  wurde  noch  mit  einigen  Tropfen  Säure  versetzt  und 
entsprechend  eingeengt.    Dieses  Verfahren  bietet  den  Vortheil, 
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dass  man  mit  einer  Röhre  auskommt;  ausserdem  erfordert 
das  oben  beschriebene  Verfahren  allerdings  einige  Uebung. 
Es  war  nunmehr  meine  Aufgabe,  festzustellen,  ob  die 
oben  aufgestellten  Zersetzungsgleichungen  sich  mit  Hülfe  der 
erörterten  Methoden  als  richtig  erweisen  lassen.  Die  Zahlen 
für  BaCOa  und  BaSO*  habe  ich  regelmässig  nicht  auf  COg 
umgerechnet,  sondern  auf  CO.  Ebenso  führe  ich  für  die 
Ammoniakbestimmungen  nicht  NHa,  sondern  N  an.  Bei 
dieser  Art  der  Berechnung  ergibt  sich  der  grosse  Vortheil, 
dass  CO  und  N  des  Ammoniaks  in  einem  sehr  einfachen 
Gewichts-Verhältniss  stehen,  für  den  Harnstoff  nämlich  1  :  1, 
für  die  Uramidosäuren  1  : 0,5. 

Erste  Gruppe.     Harnstoff. 

Versuch   I.     1,141    gr.   völlig   trockner  Harnstoff  in 

60  Cc.  Wasser  gelöst  (4  x  15  Cc.  mit  der  Pipette  abgemessen), 

dazu  60  Cc.  alkalische  BaCklösung.  Gesammtvolumen  120  Cc. 

+ 
15  Cc.   enthalten  0,1426  ür  =  0,06656  N.    Die  Alkalescenz 

ergiebt  sich  für   15  Cc.  =  13,55  Cc.»/,.   Säure.    Je   15   Cc. 

werden  in  3  Röhren  eingeschlossen  und  erhitzt. 

Röhre  1.  47«  Stunden  bei  160— 170  ^  Alkalescenz  des 
Filtrates  vom  BaCOa  =  12,2  Cc.  Vio  Säure,  also  Abnahme 
1,4  Cc.     Erhalten  0,4485  BaCOa  und  0,0145  BaS04. 

Hieraus  berechnet  sich  0,06548  CO  =  45,92%.  Im  Fil- 
trat  NHa  bestimmt  =  0,06412  N  =  44,96  7o. 

Röhre  2  ebenso  behandelt.  0,3695  Ba  COa  und  0,1050 
Ba  SOi  =  0,06514  CO  =  45,68%.  Im  Filtrat  0,06357  N 
als  NHa  =  44,0%. 

Röhre  3.  4%  Stunden  auf  200®.  Alkalescenzabnahme 
0,9  Cc.  Vio  Säure.    N  0,06476  =  45,41 7o. 

Die  allerdings  geringe  Abnahme  der  Alkalescenz  beruht 
wohl  zum  Theil  auf  dem  Entweichen  von  etwas  Ammoniak 
beim  Filtriren.  Die  Werthe  für  CO  entfernen  sich  nur  wenig 
von  dem  geforderten  46,67%  und  weichen  auch  untereinander 
wenig  ab.  Etwas  weiter  vom  theoretischen  Werth  entfernen 
sich  die  Zahlen  für  das  Ammoniak,  doch  ist  dabei  in  Betracht 
zu  ziehen,  dass  die  absoluten  Differenzen  sehr  geringfügig  sind. 

Zeitflchr.  f.  physiol.  Chemie,  IV.  5 
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Der  GO-Gehall  beträgt  im  Mittel  65,32  Mg,  der  N-Gehalt 
64,15  Mg.  Verhältniss  von  CO  :  N  =  100  :  98,2.  Da  sich 
derselbe  dem  theoretischen  sehr  nähert,  habe  ich  es  für  über- 
flüssig gehalten,  neue  Versuche  nach  dem  Verfahren  anzu- 
stellen, bei  welchen  das  NHs  nicht  im  Filtrat,  sondern  direct 
bestimmt  wird.  Die  Diflferenz  würde  vielleicht  noch  geringer 
geworden  sein.  Weitere  Belege  finden  sich  in  späteren  Ver- 
suchen, in  denen  zu  Harn  Harnstoff  zugesetzt  wurde. 

Der  Umstand,  dass  namentlich  bei  Kaninchenharn  die 
C02-Menge  erheblich  zu  hohe  Werthe  giebt  (im  Verhältniss 
zum  NHs),  veranlasste  mich  zu  einem  Versuch,  die  Zersetzung 
bei  niedriger  Temperatur  herbeizuführen.  Dies  gelang  indessen 
nicht,  wie  Versuch  II  zeigt. 

+ 
0,1203  gr.  Ur  4^«   Stunden  mit   alkal.   BaCla-Lösung 

(Alkalescenz   in   15  Gc.  =  13,5'/io  Säure)   bei   140^  erhitzt 

+ 
gab  0,2635  BaCOs  (BaS04  unwägbar)  entsprechend  0,0803  Ur; 

im  Filtrat  von  Ba  COa  war  Harnstoff  nach  dem  Eindampfen, 

Ausziehen  mit  Alkohol  etc.  durch  Fällung  mit  Salpetersäure 

nachweisbar.     Man  wird   also  für  den  Harnstoff  nicht  unter 

170^  heruntergehen  können. 

Zweite  Gruppe.    Uramidosäuren  der  Fettreihe. 

Versuch  III.  1,0245  Hydantoinsäure  (Molecular- 
gew.  =  118)  über  SO4H2  getrocknet,  wird  durch  Zusatz 
von  Natronlauge  von  bekanntem  Gehalt  in  Lösung  gebracht, 
eine  Spur  Rosolsäure  dient  als  Indicator.  Die  Säure  bindet 
0,1993  Na,  erfordert  0,1998,  sie  ist  also  völlig  rein  und  frei 
von  Hydantoin.  Die  Lösung  wird  auf  45  Gc.  gebracht,  45  Cc. 
etwas  stärker  alkalische  BaCU -Lösung  hinzugesetzt  =  90  Gc. 
15  Gc.  brauchen  zur  Neutralisation  13,0  Gc.  7,0  Säure.  — 
15  Gc.  enthalten  0,17075  Hydantoinsäure.  Hydantoinsäure 
enthält  23,73 >  in  Form  von  GO2  abspaltbares  GO  und 
11,86%  in  Form  von  NHa  abspaltbaren  N.  Je  15  Gc.  wer- 
den eingeschlossen  und  erhitzt. 

No.  1.  5  Stunden  bei  125—130«  giebt  0,2325  Ba  SO4 
=  0,028  GO  =  16,4%,  also  ist  die  Zersetzung  bei  dieser 
Temperatur  unvollständig. 
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No.  2.    4V«  Stunden  bei  200  ^ 

a)  Alkalescenz  10,2  Cc,  also  Abnahme  2,8 »/lo  Alkali^ 

b)  0,685  Ba  SO^  =  0,04428  CO  =  25,93%. 

No.  3  ebenso  erhitzt.  0,01995  N  als  NHs  =  11,74%. 

Versuch  IV.  0,706  Hydantoinsäure  mit  22,8  Cc. 
V4  Normalnatron  neutrale  Reaction  (berechnet  22,2  Cc.) ;  mit 
alkal.  BaCl2-Lösung  auf  60  Cc.  15  Cc.  =  0,1765  Hydantoin- 
säure.    15  Cc.  sattigen  13,8  Cc.  Vio  Säure. 

Röhre  No.  1.  a)  Alkalescenzabnahme  2,5  Cc.  «/«o  Alkali, 
b)  Ba  SO4  0,3883  =  0,04662  CO  =  26,3%. 

Röhre  No.  2.  Direkte  Ammonbestimmung  0,02187  N 
=  12,4%. 

Versuch  V.  15  Cc.  eines  Harnfiltrates  aus  gleichen 
Vol.  Harn  und  alkalischer  BaCk -Lösung  gab  0,268  Ba  COs 
und  0,199  Ba  SO4.  Dasselbe  Harnfiltrat  +  0,2349  Methyl- 
hydantoinsäure  mit  AlkaU  neutralisirt,  gab  0,2705  Ba  COs 
und  0,3785  Ba  SO*.  Daraus  ergiebt  sich  0,0272  CO  auf  die 
zugesetzte  Methylhydantoinsäure  zu  beziehen  =  11,57%  be- 
rechnet 10,60%. 

Die  Versuche  entsprechen  also  wohl  im  Allgemeinen 
den  theoretischen  Voraussetzungen,  zeigen  indessen  doch 
weit  erheblichere  Abweichungen  von  der  Rechnung,  wie  der 
HamstofiF.  Die  erhaltenen  Mengen  Ba  SO4  sind  in  allen  Fällen 
zu  hoch,  in  einem  auch  die  Ammoniakmenge,  auch  die  Alkal- 
escenzabnahme stärker  wie  beim  Harnstoff,  während  sie  nur 
ebenso  gross  sein  sollte.  Für  das  Plus  an  NHs  liess  sich 
wohl  eine  plausibele  Erklärung  finden.  Ich  habe  früher  beo- 
bachtet, dass  das  Taurin,  wahrscheinlich  auch  die  andern 
Amidosäuren  beim  Erhitzen  mit  Barytwasser  auf  hohe  Tem- 
peraturen Ammoniak  abgeben.  Das  Taurin  bildet  dabei  eine 
Säure,  die  man  als  Diamidosulfathylsäure  bezeichnen  kann. 
Ihre  Reindarstellung  ist  übrigens  in  späteren  Versuchen  daran 
gescheitert,  dass  es  nicht  gelang,  sie  von  unzersetztem  Taurin 
zu  trennen.  Es  ist  sehr  wohl  denkbar,  dass  diese  Reaktion 
in  geringem  Umfang  auch  durch  die  alkalische  BaCk -Lösung 
bewirkt  wird,  die  einer  schwachen  Aetzbarytlösung  gleichzu- 
setzen ist.    Das  Glycocoll  würde  also  nach  der  Gleichung 


68 

CHa  NH2  ^CH2  .  COOK 

2    I  =   NH^l 

COOK  ^GH« .  COO  NHi 

Ammoniaksalz  der  Diglycolamidsäure  bilden,  dagegen  mangelt, 
für  die  Kohlensäureabspaltung  eine  Erklärung.  Das  GlycocoU 
zerfallt  allerdings  beim  Erhitzen  mit  trockenem  Aetzbaryt 
direkt  in  Kohlensäure  und  Methylamin,  doch  war  es  nicht 
gerade  wahrscheinlich,  dass  diese  tiefgehende  Spaltung  schon 
beim  Erhitzen  mit  der  alkalischen  BaCla -Lösung  eintreten 
sollte.  Jedenfalls  konnten  nur  directe  Versuche  darüber  Auf- 
schluss  geben. 

Versuch   VI.     2,099   GlycocoU    in  Wasser  gelöst» 

mit  alkalischer  BaCU -Lösung  auf  50  Cc.  gebracht.  15  Gc. 

neutralisiren  12,0  Gc.  Vio  Säure.  15  Cc.  enthalten  0,6297 
GlycocoU. 

Röhre  No.  1.     4»/.  Stunden  bei  200«. 

a)  Alkalescenzabnahme  4  Gc.  Vio  Alkali. 

b)  Ba  SO4  =  0,155.  Scheinbarer  GO-Gehalt  0,0186 
«  2,96  7o. 

Röhre  No.  2  gleichzeitig  erhitzt. 

Direkte  Ammonbestimmung  =  0,0071  N  =  1,18%. 

Versuch  VIL  1,4560  GlycocoU  in  Wasser  gelöst, 
mit  alkalischer  BaGk-Lösung  auf  60  Gc.  15  Cc.  neutralisiren 
11,4  Cc.  v,o  Säure.  15  Gc.  enthalten  0,3663  GlycocoU.  Die 
Röhren  4»/»  Stunden  bei  210«  erhitzt. 

Röhre  No.  1.  a)  Alkalescenzabnahme  4,1  Cc.  Vio  Alkali, 
b)  0,1028  Ba  SO4.    Scheinbarer  CO-Gehalt  0,01235 

=  3,38%. 

Röhre  No.  2.  Das  NHs  entspricht  0,00595  N  =  1,6%. 
Die  Destillate  von  der  Ammonbestimmung  wurden  einge- 
dampft und  mit  absolutem  Alkohol  ausgezogen.  Der  Auszug 
gab  in  beiden  Fällen  mit  Chloroform  und  Natronlauge  eine 
unzweifelhafte  Isonitrilreaction.  Es  ist  somit  nicht  zu  bezwei- 
feln, dass  das  GlycocoU  eine,  wenn  auch  nicht  sehr  umfang- 
reiche Zersetzung  in  Kohlensäure  und  Methylamin 
erfahrt. 
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Bei  näherer  üeberlegung  musste  ich  mir  indessen  sagen, 
dass  die  beim  Glycocollversuch  herrschenden  Bedingungen 
nicht  ganz  dieselben  waren,  wie  bei  dem  Versuch  mit  Harn- 
stoflf.  In  diesem  enthielt  die  Flüssigkeit  sehr  bald  nach  dem 
Beginn  des  Erhitzens  in  Folge  der  Zersetzung  kein  freies 
Natron  mehr,  das  vielmehr  durch  die  Salzsäure  des  BaCls 
gebunden  wird,  sondern  Ammoniak.  Im  Glycocollversuch 
dagegen  auch  am  Ende  des  Versuches  freies  Natron.  Wir 
haben  es  also  bei  dem  Versuch  mit  Harnstoff  für  den  grös- 
sten  Theil  der  Dauer  des  Versuches  mit  einer  ammoniaka- 
lischen,  beim  Glycocoll  dagegen  mit  einer  durch  fixes  Alkali 
alkalischen  BaCls-Lösung  zu  thun.  Dieser  Umstand  konnte 
von  doppelter  Bedeutung  sein.  Es  war  sehr  wohl  denkbar, 
dass  eine  natronhaltige  BaCl2 -Lösung  stärker  auf  die  Amido- 
säure  einwirkt,  wie  eine  gleiche  ammoniakalische  und  auch, 
dass  sie  das  Glas  stärker  angreift,  mehr  kieselsauren  Baryt 
bildet.  Das  Letztere  ergab  sich  nun  in  der  That  und  zwar 
in  ziemlich  wechselndem,  mitunter  sehr  hohem  Grade  im 
Allgemeinen  natürlich  steigend  mit  dem  Alkaligehalt. 

Bei  den  nachfolgenden  Versuchen  betrug  die  Temperatur 
210  bis  220 ^  die  Zeit  des  Erhitzens  4Va  Stunden.  Die  Röh- 
ren  waren  in  allen  Fällen,  in  denen  ein  Gemisch  von  BaCU 
und  Na  HO  angewendet  wurde,  nach  dem  Erhitzen  stets  voll- 
ständig weiss  und  undurchsichtig.  Auch  in  diesen  Versuchen 
wurde  eine  concentrirte  BaCla -Lösung  angewendet,  jedoch, 
ausgenommen  in  Versuch  VIII  b),  kein  festes  BaCh  hinzu- 
gefügt.   Ich  stelle  die  Resultate  tabellarisch  zusammen. 


Versuchs- 
nummer. 

Alkalescenz 

vor  dem 

Erhitzen  in 

V,o  Alkali. 

Dieselbe 
nach  dem 
Erhitzen. 

Also 
Abnahme. 

BaSO« 

VIII. 

• 

a) 
b) 

8,5  Gc. 

8,5    > 

4,9  Gc. 
6,75» 

3,6   Gc. 
1,75    » 

0,0406 
0,0274 

IX. 

a) 
b) 

12,5    > 
12.5    » 

2,7    > 
4,5    » 

9,8      » 

8,0      » 

0.1073 
0,1020 

X. 

26,1    » 

3,6    » 

22,5      » 

0,3024 
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Man  sieht  also,  dass  mit  steigendem  Alkaligehalt  die 
Abnahme  der  Alkalescenz  und  die  Menge  des  schwefelsauren 
Baryt  steigt.  Was  die  Ursache  für  die  Abnahme  der  Alka- 
lescenz betrifft,  so  ist  sie  meines  Erachtens  darin  zu  suchen, 
dass  bei  der  Zersetzung  des  Glases  viel  Kieselsäure  neben 
relativ  wenig  Basen  frei  werden.  Bei  der  Bildung  des  Bary- 
umsilicats  findet  die  freiwerdende  Salzsäure  aus  dem  BaCk 
also  keine  andern  Basen  zur  Sättigung  als  die  in  der  Flüs- 
sigkeit präformirten.  —  Dass  das  Ba  Cla  bei  der  Alkalescenz- 
abnahme  eine  wesentliche  Rolle  spielt,  lässt  sich  durch  Er- 
hitzen von  Alkali  allein  zeigen. 

Versuch  XI.  Eine  schwache  Lösung  von  Natron- 
hydrat, von  der  15  Cc.  14,25  Cc.  Vio  sättigten,  wurde  in 
2  Röhren  4Va  Stunden  bei  210®  gehalten.  Nach  dem  Erhitzen 
betrug  die  Alkalescenz  im  Mittel  18,1  Cc,  also  3,8  Zu- 
nahme. 

Ganz  anders  gestalten  sich  nun  aber  die  Ver- 
hältnisse, wenn  man  der  alkalischen  BaCls-Lösung 
etwas  Chlorammonium  zusetzt. 

Versuch  XII.  Ba  Cla  und  Na  HO.  Alkalescenz 
in  15  Cc.  =  8  Cc.  Vio  Säure.  Zusatz  von  1,5  Cc.  kaltgesät- 
tigter Lösung  von  NH4GI  vor  dem  Zuschmelzen,  d.  i.  etwas 
mehr  als  die  dem  Natron  äquivalente  Menge.  —  Das  Rohr 
ist  nach  dem  Erhitzen  vollkommen  unangegriffen,  die 
schliesslich  erhaltene  salzsaure  Lösung  trübt  sich  auf  Zusatz 
von  SO4H2  nur  sehr  langsam;  nach  24  Stunden  abfiltrirt. 
Erhalten  0,0058  BaSO*. 

Um  meiner  Sache  ganz  sicher  zu  sein,  stellte  ich  noch 
einige  Parallelversuche  an.  Es  diente  hiezu  eine  Salmiak- 
lösung von  20%. 

Versuch  XIIL  Ba  CI2  und  Na  HO.  Alkalescenz 
=  11,1  Cc.  Vio. 

Röhre  No.  1  ohne  Chlorammonium-Zusatz. 

a)  Alkalescenzabnahme  10,5  Cc. 

b)  BaSOi  0,2006. 

Röhre  nach  dem  Erhitzen  stark  weiss. 
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Röhre  No.  2.     1  Cc.  NH4C1-Lösung  zugesetzt. 

a)  Alkalescenzabnahme  nicht  zu  constatiren. 

b)  BaSO*  0,0056. 

Die  Röhre  ist  fast  vollständig  klar,  nur  an  den  Flüssig- 
keitsgrenzen leichte  weisse  Streifen. 

Versuch  XIV.  Ba  Ch  und  Na  HO.  15  Cc.  sätti- 
gen 34,25  Cc.  Vio  Säure. 

Röhre  No.  1  ohne  Chlorammonium-Zusatz. 

a)  Alkalescenzabnahme  16,2  Cc.  7.0. 

b)  BaSOi  0,1774. 

Röhre  nach  dem  Erhitzen  stark  angegriffen. 

Röhre  No.  2  mit  Zusatz  von  3  Cc.  der  NH*  Cl-Lösung. 

a)  Alkalescenzabnahme  0,9  Cc.  »/lo. 

b)  BaSOi  0,0104. 

Röhre  fast  vollständig  klar,  nur  an  den  Flüssigkeits- 
grenzen weissliche  Streifen. 

Der  Erfolg  dieser  Versuche  ist  unzweifelhaft :  man  sieht, 
dass  selbst  bei  sehr  hohen  Alkalescenzgraden ,  wie  ich  sie 
fast  nie  angewendet  habe,  das  Glas  fast  intact  bleibt,  die* 
Alkalescenz  sich  so  _gut  wie  garnicht  ändert  und  der  erhal- 
tene BaSOi  nur  ein  Minimum  beträgt,  wenn  die  Flüssigkeit 
gleichzeitig  ein  Ammonsalz  enthält.  Eine  kleine  Menge  BaSO* 
wird  man  bei  den  Versuchen  ä  blanc  auch  unter  den  günstig- 
sten Verhältnissen  immer  bekommen :  Die  Einwirkung  der  CO2 
der  Luft  während  des  Filtrirens  der  Mischung  und  während 
des  Einschmelzens  ist  eben  nicht  ganz  zu  vermeiden.  Was 
die  Mengenverhältnisse  des  aus  der  alkalischen  nicht  mit 
Ammonsalz  versetzten  Lösung  erhaltenen  BaSOi  betrifft,  so 
wechseln  sie  ziemlich  stark  ohne  recht  ersichtlichen  Grund. 
Es  kommt  dabei  wohl  in  Betracht,  dass  die  Salzsäure  dem 
gebildeten  Silicat  bald  etwas  mehr,  bald  weniger  Baryum 
entzieht;  es  mag  wohl  auch  etwas  Kieselsäure  in  Lösung 
gehen ,  die  dann  mit  dem  Ba  SO*  in  wechselnder  Menge 
ausfallt. 

Beim  Harn  zersetzt  sich  ein  Theil  des  Harnstoffs  sehr 
bald,  so  dass  man  bei  Verwendung  einer  alkalischen  Ba  da- 
von der  angegebenen  Alkalescenz  den  Einfluss  der  Lösung 
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auf  das  Glas  nicht  zu  fürchten  hat  —  die  Controlversuche 
mit  Harnstofflösungen  zeigen  dieses  in  der  deutlichsten  Weise. 
Dagegen  sind  in  den  Versuchen  mit  Glycocoll  VI  und  VII 
wahrscheinlich  etwas  zu  hohe  Werthe  für  die  COa  erhalten, 
dass  sie  aber  nicht  allein  auf  dieser  Fehlerquelle  beruhen, 
zeigt 

Versuch  XV.  Es  werden  ungefähr  8  Cc.  Normal- 
natron, 4  Cc.  der  oben  benützten  Salmiaklösung  und  48  Gc. 
gesättigte  BaCla-lösung  gemischt.  15  Cc.  sättigen  19,75  Gc. 
Vio  Säure.  Je  15  Cc.  werden  mit  3  gr.  fester  BaCk  in 
eine  Röhre  eingeschlossen,  Nr.  1  ohne  weiteren  Zusatz,  Nr. 
2  mit  0,691  Glycocoll,  beide  Röhren  gleichzeitig  auf  210  bis 
220^  erhitzt. 

Röhre  Nr.  1  a)  Alkalescenzabnahme  1,5  Cc.  V»o  Alkali, 
b)  BaSOi  0,0120 

Rohr  Nr.  2,  a)  3,75  Cc.  V^o,  b)  BaSO*  0,100. 

Aus  diesem  Versuch  geht  hervor,  dass  das  Glycocoll 
auch  von  ammoniakalischer  BaCla-lösung  angegriffen  wird, 
allerdings   ist   die   erhaltene  Quantität  BaSO*    geringer. 

Der  in  der  Röhre  befindliche  Niederschlag  löste  sich 
übrigens  unter  Aufbrausen  in  Salzsäure,  es  ist  also  in  der 
That  CO2  abgespalten.  Für  CO-gehalt  berechnet  sich  in 
diesem  Versuch  1,74  7o,  aus  den  früheren  Versuchen  3,17^/(r. 
In  dem  Verhalten  des  Glycocoll  liegt  natürlich  auch  die  Er- 
klärung dafür,  dass  die  Hydantoinsäure  zu  hohe  Werthe 
giebt.    Ich  kehre  nunmehr  zu  den  Uramidosäuren  zurück. 

Versuch  XVI.  1,3635  gr.  uramidoisäthinsaures 
Kali*)  (Mol.  Gew.  206,1)  zu  30  Cc.  in  Wasser  gelöst,  dazu 
30  Cc.  Ba  Ck-lösung  =  60  Cc.  15  Cc.  der  Lösung  ent- 
halten 0,3409  des  Salzes.  15  Cc.  sättigen  12,9  Cc.  V^o  Säure. 

Röhre  Nr.  1  a)  Alkalescenz-Abnahme  1,9  Cc.  Vi  0  Alkali, 
b)  BaS04  0,378  =  13,30%  CO  berechnet  13,58%.  Röhre 
Nr.  2.  Directe  Ammonbestimmung  0,02625  N  =  7,7%  be- 
rechnet 6,8^/0. 


^)  Dasselbe  krystallislrt  wasserfrei. 
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Versuch  XVII.  15 Cc.  eines Harnfiltrates  geben  0,2195 
BaCOa  und  0,2145  BaSOi  =  0,05098  CO.  Die  Alkales- 
cenzabnahme  beim  Erhitzen  beträgt  1,55  Cc.  Vio  Alkali. 
Dasselbe  Harnfiltrat  +  0,3175  des  Salzes  gab  0,375  BaCOs 
und  0,365  BaSOi  =  0,09786  CO.  Differenz  0,0406.  Daraus 
ergiebt  sich   für    die  Substanz  12,80%  CO  berechnet  13,58. 

Die  AJkalescenzabnahme  war  dieselbe. 

Versuch  XVIII.  Dasselbe  Harnfiltrat  mit  0,315  gr.  des 
Salzes.  Erhalten  0,575  BaCOa  und  0,145  BaS04.  Gefun- 
denen CO-gehalt  13,397o,  berechnet  13,58. 

Im  Versuch  XVII  ist  die  Zersetzung  wahrscheinlich  un- 
vollständig geblieben. 

Dritte  Gruppe.    Uramidobenzoesäure, 

Methylhydantoin. 

Versuch  XIX.  0,744  gr.  Uramidobenzoesäure«) 
in  Na  HO  und  Wasser  gelöst  zu  30  Cc.  Dazu  30  Cc.  alka- 
lische BaCk-lösung.  15  Cc.  enthaltend  0,186  Uramidosäure 
als  Na-salz,  sättigen  16,7  Cc.  '/lo  Säure. 

Rohr  Nr.  1.  Alkalescenz- Abnahme  10,2  Cc.  »/lo  Alkali; 
berechnet:     10,03  Cc.  Ba-bestimmung  verloren. 

Rohr  Nr.  2.  Directe  Ammonbestimmung  0,0161  N  = 
8,65  <>/o  berechnet  7,78%. 

Versuch  XX.  0,439  Uramidobenzoesäure  mit 
alkalischer  BaCla-lösung  8  Stunden  bei  240*  erhitzt,  gab 
0,502  BaCOa  und  0,032  BaSO*  =  0,07173  CO  =  16,37o, 
berechnet  1 5,56  Co- 
vers uch  XXI.  15  Cc.  eines  Hai'nfiltrates  geben  0,4605 
BaCOs  und  0,0645  BaSO*  =  0,6145  BaSO*,  Dasselbe 
Harnfiltrat  wird  mit  0,107  Uramidobenzoesäure  und  0,1469 
Amidobenzoesäure  versetzt  und  die  berechnete  Menge  Alkali 
hinzugefügt,  um  die  Säuren  zu  binden  und  ausserdem  noch 
den  üeberschuss  an  entstehender  COa  über  das  abgespal- 
tene NHa. 

Nach  dem  Erhitzen  erhalten  0,558  BaSO*  und  0,097 
BaSOi.    Daraus  berechnet  sich  CO-Gehalt  16,0®/o. 

^)  Aus  bei  172^  schmelzender  MetaamidobenzoSsäure  und  Kalium- 
cyanat  nach  Menschutkin  dargestellt. 
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Versuch  XXII.  15  Cc,Harnfiltrat  geben 0,1425  Ba CO« 
und  0,3575  BaS04.  Dasselbe  Harnfiltrat  +  0,183  Uramido- 
benzoßsäure  alsNa-salz  gab  0,7895  BaSOi.  Daraus  berechnet 
sich  GO-Gehalt  der  Uramidobenzoesäure  16,0%. 

Ich  führe  noch  einen  Versuch  an,  welcher  zeigt,  dass 
bei  schwacher  Alkalescenz  die  Flüssigkeit  saure  Reaction 
annehmen  kann  und  die  Umsetzung  dann  unvollständig  ist: 

Versuch  XXffl.  15  Cc.  Harnfiltrat  gab  0,487  BaCOa 
und  0,011  BaSO*  =  0,0692  CO.  15  Cc.  desselben  Filtrates 
mit  0,288  Uramidobenzoesäure  in  Ammon  gelöst,  versetzt. 
Die  Flüssigkeit  reagirte  vor  dem  Erhitzen  schwach  aber  un- 
zweifelhaft alkalisch.  Die  Röhre  wurde  7  Stunden  bei  240® 
erhitzt.  Der  Röhreninhalt  reagirte  nach  dem  Erhitzen  sauer 
von  freier  Kohlensäure.  Erhalten  0,5045  BaCOs  und  0,2325 
BaSO*  =  0,09965  CO,  also  auch  die  Uramidosäure  zu  be- 
ziehen 0,03044  =  10,57%  berechnet  15,56. 

Die  Amidobenzoesäure  selbst  wird  durch  das  Reagens 
nicht  angegriffen. 

Versuch  XXIV.  0,268  Amidobenzoesäure  (bei 
llOo  getrocknet)  +  1,5  Cc.  der  in  Versuch  XIII  erwähnten 
Chlorammoniumlösung  mit  alkalischer  BaChlösung  erhitzt. 
Erhalten  0,0144  BaSO*,  dagegen  gaben  1,044  gr.  mit  alka- 
lischer BaCla-lösung  ohne  Chlorammoniumzusatz  erhitzt,  reich- 
liche Mengen  BaSO*  ,  doch  rührte  dieses  nur  von  der  Ein- 
wirkung der  Lösung  auf  das  Glas  her  —  Ammoniak  war  in 
der  Flüssigkeit  nicht  in  bestimmbarer  Menge  enthalten. 

Versuch  XXV.  15  Cc.  Harnfiltrat  zeigen  beim  Erhitzen 
2,2  Cc.  Alkalescenzabnahme  und  geben  0,287  BaCla  und 
0,231  BaS04  =  0,06856  CO,  15  Cc.  desselben  Filtrates 
+  0,119  Methylhydantoin  (Schmp.  158<*)  zeigen  Acales- 
cenzabnahme  11,9  Cc.  Davon  kommen  2,2  Cc.  auf  das  Harn- 
filtrat, also  9,7  Cc.  auf  das  Methylhydantoin  zu  beziehen. 
Die  berechnete  Abnahme  der  Alkalescenz  ist  10,25  Cc.  Vio 
Alkali.  —  Ferner  erhalten  BaCOa  0,497  und  BaSO*  0,222 
=  0,0973  CO.  Diflferenz  =  0,02876  =  ^0,b^'|o  CO;  berech- 
net 10,44%. 
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Es  schien  mir  nun  noch  zweckmässig,  einige  Versuche 
mit  Harn  unter  Zusatz  von  Uramidosäure  und  Harnstoflf  an- 
zustellen, um  zu  sehen,  wie  sich  dabei  das  Verhältniss  zwi- 
schen CO  und  NHa  gestaltet.  Ich  hatte  beabsichtigt,  zu  allen 
Versuchen  denselben  Harn  zu  nehmen;  leider  misslang  die 
Conservirung  desselben. 

Versuch  XXVI.  Hundeharn  nach  Fleischfüt- 
terung. Gleiche  Vol.  Harn,  Wasser  und  alkalische  Ba  Cia- 
lösung. 15  Cc.  des  Filtrates  entsprechen  also  5  Cc.  Harn; 
sie  sättigen  2,7  Cc.  V*  Säure. 

Röhre  Nr.  1  a)  Alkalescenz  2,8  Cc.  V*,  b)  BaSO* 
0,5388,  c)  Ammon  im  Filtrat  sättigt  17,55  Cc.  %  Säure. 

Röhre  Nr.  2  a)  Alkalescenz  3,1  Cc.  '/*,  b)  Ba  SO* 
0,5252. 

Röhre  Nr.  3.  Directe  Ammonbestimmung.  Das  Ammon 
sättigt  17,65  Cc.  V*  Säure.  Nach  Beendigung  des  Abdestil- 
lians  des  NHs  wurde  KHO  und  Wasser  in  den  Kolben  ge- 
bracht und  noch  1*/«  Stunden  destillirt.  Eine  Abnahme  der 
Acidität  der  vorgelegten  Säure  war  nicht  zu  constatiren. 

Aus  demBaS04  berechnet  sich  CO  0,0647  und  0,0631, 
im  Mittel  0,0644  gr.  —  Aus  den  NHs-bestimmungen  0,0614 
und  0,0618  gr.,  im  Mittel  0,0616  gr.  und  hieraus  Verhältniss 
von  CO:N  ==  100:  95,7.  —  Das  Ammoniak  ist  also  der  Koh- 
lensäure nicht  ganz  äquivalent,  näherte  sich  indessen  in 
anderen  Versuchen  mehr  dem  Aequivalenzverhältniss.  Eine 
Abnahme  der  Alkalescenz  war,  wie  öfters  beim  Hundeharn 
nicht  zu  constatiren,  im  Gegentheil  anscheinend  sogar  eine 
Zunahme,  doch  ist  die  Differenz  zu  gering,  um  Werth  darauf 
zu  legen. 

Versuch  XXVII.  Derselbe  Harn,  wie  im  vorigen  Ver- 
such. 1,2295  Uramidobenzoesäure  (bei  110--115®  getrock- 
net, also  ohne  Krystallwasser) ,  werden  in  16  Cc.  Normal- 
natron gelöst,  auf  25  Cc.  verdünnt.  Dazu  25  Cc.  Harn  und 
25  Cc.  alkalischer  BaCli-lösung.  Je  15  Cc.  Filtrat  enthalten 
0,2459  Säure  und  5  Cc.  Harn.  15  Cc.  neutralisiren  22,5  Cc, 
V'ö  Säure. 


76 

Röhre  1  a)  Alkalescenz  nach  dem  Erhitzen  entspricht 
6,4  Cc,  also  Abnahme  16,1  Cc,  berechnete  Abnahme  13,6 
Cc,  b)  BaSOi  0,8786  gr. 

Röhre  2.  Directe  Ammonbestimmung.  Das  Ammon 
sättigt  23,15  Cc.  »/*  Säure. 

Aus  diesen  Werthen  berechnet  sich  CO  0,1056  gr.; 
N  in  Form  von  NHs  abgespalten  0,08103  gr.  Verhältniss 
von  CO:N  =  100:76,7.  Man  würde  also,  vorausgesetzt,  dass 
eine  Kohlensäurequelle  wie  Zucker  oder  Albumin  ausgeschlos- 
sen ist,  durch  den  Versuch  erfahren  haben,  dass  der  Harn 
ausser  Harnstoff  eine  Uramidosäure  enthält  und 
zwar  eine  solche,  die  eine  sauer  reagirende  Ami- 
dosäure  liefert  oder  das  Anhydrid  einer  Urami- 
dosäure, deren  Amidosäure  neutral  reagirt. 

Zieht  man  die  dem  Harn  entsprechenden  Mengen  BaS04 
und  N  ab,  so  ergibt  sich,  als  der  Uramidosäure  angehörend 
41,65  MgCO  =  16,9%  und  19,43  MgN  =  7,7%.  CO;N  = 
100 :  46,9. 

+ 
Versuch  XXVIII.  0,5526  Ur  werden  zu  25  Cc.  gelöst, 

dazu  25  Cc.  Harn  von  XXVI  und  25  alkalischer  BaCla- 
lösung  =  75  Cc.  15  Cc.  enthalten  0,1105  gr.  zugesetzten 
Harnstoff,  15  Cc.  sättigen  vor  dem  Erhitzen  6,6  Cc.  Vi  o  Säure, 
nach  dem  Erhitzen  5,3  Abnahme  1,3  Cc.  — BaSOi  erhalten 
0,9678  und  0.9588  gr.  Mittel  0,9633  =  0,1158  CO.  Das  NHs 
sättigt  31,55  Cc.  V*  Säure  =  0,1104  N.  CO:N  =  100:95,3. 
Wenn  •der  Harn  XXVI  also  den  Harn  eines  Normal- 
tages darstellte  und  das  Gemisch  XXVII  resp.  XXVIII  den 
Harn  des  darauffolgenden  Fütterungstages,  so  würde  man  sehr 
wohl  aus  dem  Resultat  der  Untersuchung  ableiten  können, 
ob  die  eingegebene  Amidosäure  in  Harnstoff  oder  Uramido- 
säure übergegangen  ist.  Dasselbe  zeigen  auch  die  folgende 
Versuche. 

Versuch  XXIX.  Hundeharn  bei  Fleischfütte- 
rung. Gleiche  Volumina  Harn,  Wasser  und  alkalische  Ba  Cia- 
lösung. 15  Cc.  Filtrat  sättigen  vor  dem  Erhitzen  im  Mittel 
6,0  Cc.  */»o  Säure,  nach  dem  Erhitzen  4,9  Cc  Abnahme  1,1 
Cc.  Vio  Alkali. 
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Röhre  Nr.  1  a)  BaSO*  0,4566,  b)  NHs-bestimmung  im 
Fillrat.    Das  NHs  sättigt  15,55  Gc.  V*  Säure. 

Röhre  Nr.  2  BaS04  0,4522  gr. 

Röhre  Nr.  3.  Directe  Ammonbestimmung ;  gesättigt 
15,4  Gc.  V«  Säure. 

Mittel  der  Barytbestimmung  0,4544  =  0,0546  GO 
>        >    NHs-bestimmung  15,475  Gc.  =  0,05416  N. 
GO  :  N  =  100 :  99,2. 

Versuch  XXX.  1,0758  gr.  Hydantoinsäure  unter  Zu- 
satz von  Aetznatron  bis  zur  schwach  alkalischen  Reaction 
zu  25  Gc.  gelöst.  Dazu  25  Gc.  Harn  vom  vorigen  Versuch 
und  25  Gc.  alkalische  BaGU-lösung.  15  Gc.  des  Filtrates 
sättigen  vor  dem  Erhitzen  6,0  Gc.  'h  Säure,  nach  dem  Er- 
hitzen 3,0  Abnahme  3,0  Gc.  —  Ba  SO*  erhalten  0,9236  gr. 
-=  0,1102  GO;  NHs  sättigt  23,7  Gc.  V*  Säure  =  0,08295  N. 
CO  :  N  =  100  :  74,3. 

Zieht  man  die  dem  ursprängllchen  Harn  entsprechenden 
Werthe  ab,  so  ergiebt  sich  für  die  Hydantoinsäure  0,0564 
CO  und  0,0288  N.  oder  GO:N  =  100:51,1. 


Ich  glaube  damit  Belege  genug  dafür  gegeben  zu  haben, 
dass  die  so  modificirte  und  erweiterte  Bunsen'sche  Methode 
der  HarnstojBFbestimmung  uns  in  der  That  in  den  Stand  setzt, 
Harnstoff,  Uramidosäuren  und  deren  Anhydride  zu 
unterscheiden,  auch  dann,  wenn  die  letzteren  im  Harn  neben 
Hamstoflf  vorkommen,  vorausgesetzt,  dass  ihre  Menge  nicht 
zu  gering  ist.  Zugegeben  muss  dabei  freilich  werden,  dass 
die  Resultate  an  Schärfe  der  Uebereinstimmung  zu  wünschen 
übrig  lassen,  ein  Umstand,  der  zum  Theil  in  der  nicht  völ- 
ligen Beständigkeit  der  Amidosäuren,  zum  Theil  in  Fehlern 
der  Methode  begründet  ist. 

Immer  bleibt  es  und  bliebe  es  selbst  dann,  wenn  die 
Methoden  schärfere  Resultate  gäben,  wünschenswerth,  die 
Substanzen,  die  der  Organismus  bildet,  auch  als  solche  dar- 
zustellen, gerade  so  wie  man  ausserhalb  des  Körpers  die 
Bildung  neuer  Substanzen  aus  einem  veränderten  Verhalten 
der  Lösung  zur  Reagentien  nicht  für  nachgewiesen  erachtet, 
sondern  die  neu  entstandenen  Körper  zu  isoliren  bestrebt  ist. 
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Für  den  Harnstoflf  ist  die  direkte  Darstellung  als  salpeter- 
saurer Harnstoff  ein  nicht  zu  unterschätzendes  Beweismittel, 
Ist  der  Harn  der  Normalperiode  sehr  arm  an  Harnstoff,  so 
reichen  sogar  qualitative  Versuche  aus:  es  genügt  meistens 
das  Verhalten  des  Eindampfrückstandes  von  je  50  Gc.  Harn 
der  Normalperiode  und  der  Fütterungsperiode  zu  Salpeter- 
säure zu  vergleichen. 

Während  der  Harn  der  Normalperiode  eine  ganz  spär- 
liche und  oft  erst  sehr  aDmählig  eintretende  Ausscheidung 
von  salpetersaurem  Harnstoff  giebt,  erstarrt  der  Harn  der 
Fütterungsperiode  oft  sofort  zu  einem  dicken  Krystallbrei. 
Frerichs  und  Wöhler  haben  schon  vor  30  Jahren  auf 
diese  schätzbare  Erleichterung  hingewiesen,  welche  die  Ka- 
ninchen bei  Untersuchung  über  Harnstoffbildung  dadurch  ge- 
währen, dass  ihr  Harn  nur  sehr  geringe  Mengen  von  Harn- 
stoff enthält.  Oft  ist,  wie  gesagt,  schon  ein  solcher  quali- 
tativer Versuch  überzeugend;  ist  er  es  nicht,  so  muss  man 
die  Menge  des  salpetersauren  Harnstoffs  bestimmen.  Dieses 
geschieht  zweckmässig  nicht  durch  Wägung,  weil  mit  dem 
salpetersauren  Harnstoff  oft  auch  salpetersaure  Salze  aus- 
fallen, sondern  durch  Titriren  mit  Quecksilberlösung  nach 
üeberführung  des  salpetersauren  Harnstoffs  in  Harnstoff  selbst. 
Hält  man  die  Bedingungen  der  Fällung  etc.  recht  genau  ein, 
so  erhält  man  Werthe,  welche  unter  einander  recht  wohl 
vergleichbar  sind. 

Zum  Nachweis  der  Uramidosäuren  der  Fettreihe 
habe  ich  meistens  folgenden  Weg  eingeschlagen.  Der  Harn 
Avird  mit  Bleiessig  unter  Vermeidung  eines  zu  grossen  Ueber- 
schusses  gefällt,  das  Filtrat  durch  HzS  entbleit,  H2S  durch 
Auskochen  entfernt,  mit  Ag2  0  geschüttelt  (man  kann  auch 
das  Filtrat  vom  Bleiessigniederschlag  direkt  mit  Ag2  0  schüt- 
teln), Filtrat  durch  Ha  S  entsilbert,  auf  ein  kleines  Volumen 
eingedampft,  dann  zur  Abscheidung  der  Basen  mit  Schwefel- 
säure und  absolutem  Alkohol  versetzt.  Diese  Operation  er- 
fordert einige  Sorgfalt  und  wiederholtes  Probiren,  um  die 
Menge  der  SO*  Ha  und  des  Alkohols  richtig  zu  treffen.  Das 
Filtrat   von    den   schwefelsauren    Salzen   bei   ganz   gelinder 
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Wärme  verdunstet,  Ha  0  zugesetzt  und  längere  Zeit  erwärmt, 
bis  der  Geruch  nach  Essigsäure  vollständig  verschwunden, 
dann  mit  BaCOs  erwärmt,  filtrirt,  eingedampft,  mit  abso- 
lutem Alkohol  gefällt.  Aus  normalem  Harn  bekommt  man 
nur  eine  geringe  Menge  eines  grösstentheils  flockigen  Baryt- 
niederschlages. Derselbe  verkohlt  auf  dem  Platinblech  und 
hinterlässt  bei  stärkerem  Glühen  einen  Rückstand  von  BaCOs, 
ist  in  Wasser  leicht  löslich.  Ob  es  sich  um  Spuren  von  Ura- 
midosäuren  als  normalen  Bestandtheil  handelt  oder  um  was 
sonst,  lässt  sich  bis  jetzt  nicht  sagen.  Enthält  der  Harn 
eine  erhebliche  Quantität  Uramidosäure,  so  wird  das  Baryum- 
salz  anfangs  zäh,  bald  fest.  Die  Säure  selbst  lässt  sich  aus 
dem  Ba-Salz  durch  vorsichtigen  Zusatz  von  SO4H«  und 
Einengen  darstellen.  Sie  ist  durch  ihr  Verhalten  zu  alka- 
lischer BaGla -Lösung  charakterisirt. 

Die  Uramidosäuren  sind  bekanntlich  sehr  zur  Anhydrid- 
bildung geneigt.  Hoppe-Seyler  und  Baumann  habenbeo- 
bachtet, dass  Methylhydantoinsäure  beim  Kochen  mit  PbO 
fast  vollständig  in  Methylhydantoin  übergingt);  ich  habe  die- 
selbe Erfahrung  beim  Kochen  mit  AgsO  gemacht.^)  Manmuss 
daher  wohl  daran  denken,  dass  sich  auch  im  Organismus  An- 
hydride der  Uramidosäure  bilden  könnten,  das  Verhalten  des 
Harns  deutet  sogar  darauf  hin.  Einen  Weg  zur  direkten  Dar- 
stellung derselben  aus  dem  Harn  habe  ich  nicht  aufzufinden  ver- 
mocht. Die  Ueberführung  in  die  Säure  durch  Kochen  mit  Baryt- 
wasser kann  man  nicht  anwenden,  da  der  Harn  stets  Reste 
unveränderter  Amidosäuren  enthält  und  diese  bei  Gegenwart 
von  Harnstoff,  wie  Hoppe-Seyler  und  Baumann  L  c. 
gefunden  haben,  in  Uramidosäuren  übergehen. 

Die  Auffindung  der  Uramidosäuren  der  Fettreihe  im 
Harn  bleibt  also  immer  schwierig,  weit  günstiger  liegt  die 
Sache  für  die  Uramidobenzoesäure  und  wahrscheinlich  für 
die  aromatischen  Uramidosäuren  überhaupt:  sie  lassen  sich 
dem  mit  SO4H9  angesäuerten  Harn  durch  Schütteln  mit 
Aether  entziehen. 


')  Bericht  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  VIII,  S.  36. 
*)  Ebendas.  S.  118. 
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Es  ist  noch  die  Frage  zu  erörtern,  in  wie  weit  sich 
die  gewöhnliche  Methode  der  Bestimmung  des  Harnstoffs 
durch  Titriren  mit  Quecksilberoxydnitrat  im  vor- 
liegenden Fall  anwenden  lässt.  Schnitzen  und  Nencki 
haben  wohl  zuerst  darauf  aufmerksam  gemacht,  dass  die 
Liebig'sche  Methode  bei  Fütterungsversuchen  nicht  immer 
anwendbar  ist.  Sie  fanden,  dass  der  nach  der  Fütterung 
mit  Acetamid  entleerte  Harn,  welcher  unverändertes  Aceta- 
mid  enthält,  mit  Quecksilberlösung  fast  gar  keinen  Nieder- 
schlag gab*),  und  weiterhin,  dass  bei  der  Ausführung  der 
Titrirung  die  Endreaktion  sehr  viel  später  eintrat,  als  dem 
Harnstoflfgehalt  entsprach  und  zwar  fast  genau  dem  N-Gehalt 
des  Acetamids  entsprechend,  so  dass  die  Titrirung  also  auch 
in  diesem  Harn  den  gesammten  N-Gehalt  anzeigte.  Bau- 
mann  und  Mering  bemerkten,  dass  in  Sarkosin-haltigen 
Harnstofflösungen  salpetersaures  Quecksilberoxyd  keinen  Nie- 
derschlag hervorbringt.  Dasselbe  hatte  ich  gleichzeitig  am 
Methylhydantoin  gesehen"). 

Da  mir  daran  lag,  die  Titrirung  lunter  Umständen  zu 
benutzen,  so  habe  ich  einige  Versuche  über  diese  Verhält- 
nisse angestellt. 

a)  Einfluss  der  Amidosäuren. 

1)  Glycocoll.  Harnstofflösung  von  ungefähr  2%.  10 
Gc.  erfordern  19,9  Cc.  Quecksilberlösung.  1,004  gr.  Glycocoll 
ZU  40  Cc.  gelöst.  10  Cc.  der  Lösung  und  lOGc.  HarnstofT- 
lösung  gemischt.  Beim  Einfliesen  der  Quecksilberlösung 
bleibt  die  Flüssigkeit  einige  Zeit  klar,  allmälig  tritt  Trübung 
und  geringer  Niederschlag  ein.  Die  Endreaction  tritt  ein 
tritt  ein  bei  31,1,  resp.  31,0  Cc.  Auf  das  Glycocoll  kommen 
demnach  11,15  Cc,  entsprechend  0,052  N  =  20,7%,  be- 
rechnet 18,7^0. 

2)  Sarkosin.  a)  10  Cc.  einer  Harnstofflösung  brau- 
chen 18,65  Quecksilberlösung.  10  Cc.  desselben  mit  0,360 
Sarkosin  versetzt ,  brauchen  30, 1  Cc. ,  also  das  Sarkosin 
11,45  Gc.  =  0,0534  N  =  14,8%,  berechnet  15,6%. 

*)  Zeitschr.  f.  Biol.  Vin,  S.  145. 

•)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  VIII,  S.  584. 
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Beim  Einfliessen  der  Quecksilberlösung  anfangs  nichts, 
dann  Trübung,  geringer  Niederschlag. 

b)  15  Cc.  eines  Harnfiltrates  erfordern  15  Gc.  Queck- 
sQberlösung.  Zu  15  Cc.  0,379  Sarkosin  hinzugesetzt.  End- 
reaction  bei  26,4  Gc,  daraus  N-6ehalt  desSarkosins  14,04%. 

3)  Alanin.  Dieselbe  Ur-Lösung  0.6S44  Alanin  zu  40 
Gc.  gelöst. 

+ 

a)  10  Gc.  Ur  +  20  Gc.  Alanin.  Endreaction  bei  37,4  Gc. 

+ 

b)  10  Gc.  ür  +  10  Cc.  Alanin.  >  >    28,1  Cc. 

Für  20  Cc.  Alaninlösung  also  gebraucht  a)  18,75,  b) 
18,90  Mittel,  18,33  Cc.  Daraus  ergiebt  sich  der  N-Gehalt, 
desselben  zu  27,4%  statt  15,6%. 

4)  Leucin.    Dieselbe  Harnstoflflösung. 

a)  0,2622  Leucin  in  etwa  20  Cc.  Wasser  gelöst,   dazu 

+ 
10  Gc.  Ur-lösung.   Endreaction  bei  28,5,  also  für  das  Leucin 

9,85  Gc,  entsprechend  17,9%  N. 

+ 

b)  0,3440  Leucin  in  etwa  25  Cc.  Wasser  +  10  Gc.  Ur. 

Endreaction  bei  32,2  Gc  =  18,3*/o  N. 

Im  Mittel  scheinbarer  N-Gehalt  18,1 7o,  wirklicher  10,7%. 

+ 

5)  Taurin.    Dieselbe  Ur-lösung. 

+ 
1,463  Taurin  zu  40  Cc.  gelöst.     10  Gc.  Ur  +  20  Gc 

Taurin  erfordern: 

a)  35,75,  b)  36,10  Gc,  im  Mittel  35,93  Gc.  =  11,2% 

N,  wirklicher  N-Gehalt  ll,20o/o. 

6)  Asparaginsäure  als  Natronsalz  in  schwach  alka- 
lischer Lösung. 

+ 
Dieselbe  Ur-lösung.     1,0398  Asparaginsäure  zu  40  Cc. 

gelöst.  10  Cc  der  beiden  Lösungen  gemischt.  Endreaction: 
a)  27,1  Gc,  b)  27,3  Gc,  also  scheinbarer  N-Gehalt  der  As- 
paraginsäure. a)  15,2,  b)  15,5%.  Mittel  15,36%.  Wirk- 
Ucher  N-Gehalt  10,5%. 
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Uebersieht  man  die  Resultate  der  Titrirung,  so  er- 
scheinen sie  für  die  verschiedenen  Amidosäuren  sehr  ver- 
schieden. Genau  den  N-Gehalt  ergiebt  die  Bestimmung  nur 
für  das  Taurin,  annähernd  für  das  Sarkosin,  grösser  ist  die 
Abweichung  beim  GlycocoU.  Bei  den  höheren  Gliedern  der 
Reihe  Gn  H2n  NO«  stellen  sich  andere  Verhältnisse  heraus. 
Der  N-Gehalt  des  Alanin  erscheint  als  das  l,75fache  des 
wirklichen,  der  N-Gehalt  des  Leucin  als  das  l,71fache.  Diese 
Uebereinstimmung  ist  wohl  keine  zufallige;  man  darf  wohl 
sagen,  dass  die  Quecksllbertitrirung  bei  ihnen  das  l'A fache 
des  wahren  Werthes  ergiebt.  Man  erfährt  also  durch  die 
Titrirung  bei  Gegenwart  von  Amidosäure  keineswegs  immer 
den  N-Gehalt  des  Harns.  Bei  der  Asparaginsäure  scheint 
die  Bestimmung  das  IVafache  des  wirklichen  Werthes  zu 
geben. 

Auch  die  Uramidosäuren  schieben  die  Endreaction  für 
Harnstoff  hinaus. 

1)  Hydantoinsäure.     a)    0,293    gr.    mit    NaeCOa 

+ 
schwach  alkalisch.   Dazu  10  Cc.  Ur-lösung,  die  für  sich  19,9 

Cc.  Quecksilberlösung  erfordern.  Endreaction  bei  32,6,  also 
auf  die  Hydantoinsäure  zu  beziehen  12,7  Gc.  Daraus  er- 
giebt sich  N-Gehalt  20,2%,  berechnet  23,7  */o. 

2)  Methylhydantoin.  10  Gc.  Hamfiltrat  erfordern 
11,2  Cc.  Quecksilberlösung.  Dazu  0,392  Methylhydantoin 
(Schmp.  158^).  Jetzt  erfordert  21,6  Gc,  also  10,4  Cc.  für 
das  Methylhydantoin  =  12,3%,  berechnet  24,6 %• 

3)  Uramidoisäthionsaures    Kali,    a)   0,278   gr. 

(wasserfrei)  -}-  10  Cc.  Ur-lösung,  die  für  sich  18,65  Cc. 
Quecksilberlösung  erfordern.     Endreaction   bei   25,7   Cc,    = 

11,8%  N,  b)  0,4284  gr.  +  10  Cc.  Ur-lösung.  Endreaction 
bei  29,5  Cc.  =   11,8%    N,  berechnet  13,68%. 


Wenn  man  aus  den  wenigen   Bestimmungen  Schlüsse 
machen  darf,  so  wird  also  bei  den  Uramidosäuren  annähernd 
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der  6esammt-N-6ehalt  durch  die  Titrirung  angezeigt,  in- 
dessen mit  erheblicher  Diflferenz,  bei  dem  Anhydrid  nur  die 
Hälfte,  doch  müssten  die  Verhältnisse  wohl  noch  genauer 
untersucht  werden.  Jedenfalls  folgt  soviel  aus  den  Ver* 
suchen,  dass  die  Liebig'sche  Methode  bei  Gegenwart  von 
Amido-  oder  Uramidosäuren  keinenfalls  den  Gehalt  an  Harn- 
stoff angiebt ,  in  einzelnen  Fällen  den  Gesammtstickstoff- 
gehalt. 

Es  liegt  nun  die  Frage  nahe,  ob  man  nicht  vor  der 
Bestimmung  die  Amidosäure  ausschliessen  könne.  Für  die 
Säuren  aus  der  Fettreihe  dürfte  sich  schwerlich  ein  Ver- 
fahren hiezu  ausfindig  machen  lassen.  Bei  der  Amido-  und 
üramidobenzoesäure  gelingt  dies  durch  Ausfallung  mit  Kupfer- 
nitrat. Da  ich  voraussichtlich  nicht  wieder  auf  diese  Frage 
zurückkomme,  so  mögen  die  Versuche  an  dieser  Stelle  Platz 
finden.  Das  angewendete  Verfahren  ist  folgendes:  30  Gc, 
Harn  werden  mit  Kupfernitratlösung  ausgefällt,  durch  Was- 
serzusatz die  Mischung  auf  60  Cc.  gebracht,  durch  ein 
trockenes  Faltenfilter  gegossen.  Von  dem  bläulich  gefärbten 
Filtrat  werden  30  Cc.  (entsprechend  15  Cc.  Harn)  mit  15  Cc. 
Barytmischung  versetzt  und  filtrirt.  15  Cc.  des  Filtrates  ent- 
sprechen 5  Cc.  Harn.  —  Folgende  Versuchsreihe  diene  als 
Beleg:  75  Cc.  Harn  werden  mit  ebensoviel  Wasser  versetzt 
(A).  Andere  75  Cc.  Harn  mit  75  Cc.  Wasser,  in  dem  ge- 
löst ist  2,913  gr.  Metamidobenzoesäure  und  2,214  üramido- 
benzoesäure, in  Na2C08  zu  neutraler  Reaction  gelöst  (B). 
Beide  Mischungen  nach  Liebig  titrirt.  A  erfordert  jetzt 
21,50  Cc.     B  28,86  Cc.  (mit  Correctur). 

Nunmehr  wird  A  und  B  in  der  angegebenen  Weise 
behandelt.  Ä  erfordert  jetzt  11,04  Cc,  also  22,08  für  10  Cc. 
B  10,98  Cc,  also  21,96  für  10  Cc  Harn. 


Da  ich  auch  directe  N-bestimmungen  ausgeführt 
habe,  bin  ich  endlich  genöthigt,  auch  über  diese  einige  Worte 
zu  sagen.  Es  fragt  sich,  ob  man  bei  Gegenwart  von  Amido- 
säure und  Uramidosäure   die  Natronkalkmethode  anwenden 
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dürfe.  Bekanntlich  hat  Makris')  vor  einigen  Jahren  im 
Hoppe -Seyler'schen  Laboratorium  gezeigt,  dass  diese  Me- 
thode mit  bestimmten  Modificationen  in  der  Ausführung 
auch  bei  solchen  Substanzen  richtige  Resultate  liefert,  bei 
denen  sie  früher  für  unanwendbar  galt.  Ein  Hauptpunkt 
dabei  ist  die  Beimischung  einer  grösseren  Menge  organischer 
Substanz.  Diese  scheint  auch  beim  Harn  der  Hauptgrund 
dafür  zu  sein,  dass  die  Bestimmungen  nach  dieser  Methode 
auch  bei  Gegenwart  von  Amidosäure  nicht  so  schlecht  aus- 
fallen, als  man  a  priori  erwarten  sollte,  (an  sich  ist  der  Ge- 
balt des  Harns  an  organischer  Substanz  in  Bezug  auf  N 
zwar  nicht  gross,    aber  doch  nicht  unerheblich,    wenn  man 

+ 
von  Ur  absieht,  der  natürlich    mit  grösster  Leichtigkeit  den 

ganzen  N-Gehalt  als  NHs  giebt.) 

Versuche  habe  ich  mit  Amido-  resp.  Uramidobenzoesäure 
und  Glycocoll  angestellt.  Zu  dem  ersten  Versuch  dienten  die 
oben  erwähnten  Mischungen  aus  Harn  und  Vi^asser,  resp. 
Harn  und  Lösung  der  Substanz.  Das  entwickelte  NHs  wurde 
in  HCl  aufgefangen,  abgedampft  und  mit  Lösung  von  Ag  NOg 
(30,35  gr.  im  Liter),  von  der  4  Gc.  =  0,01  N.  entsprechen, 
titrirt.  (Das  Auffangen  des  NHs  in  Säure  würde  hier  ganz 
falsche  Resultate  geben,  wegen  der  Bildung  von  Anilin,  das 
keine  Säure  bindet.) 

5  Cc.  dör  Mischung  A  im  Vacuum  getrocknet,  erfor- 
derte bei  der  N-bestimmung  im  Rohr  19,15  Cc.  Ag-Lösung 
entsprechend  0,958%.  Danach  berechnet  sich  der  N-Gehalt 
von  B  zu  1,385 o/o.  5  Cc.  von  B  erforderte  bei  der  N-be- 
Stimmung  27,74  Cc.  Ag-Lösung  =  1,387 o/o. 

Der  Glycocollversuch  ist  nach  der  Seegen'schen  Methode 
angestellt. 

35  Cc.  Kaninchenharn  wurden  mit  15  Cc.  Wasser  ver- 
setzt. Die  N-Bestimmung  ergab  0,301  und  0,308,  im  Mittel 
also  0,3045^/0  N.  35  Cc.  desselben  Harns  mit  15  Cc.  Wasser 
versetzt,  das  1,0264  gr.  Glycocoll  gelöst  enthält.  Der  N- 
Gehalt  betrug  somit  0,6877 >.    Die  Bestimmung  ergab  0,6755 

*)  Annalen  d.  Chem.  u.  Pharm.  Bd.  184,  S.  371, 
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und  0,6720*/o.  Die  Abweichung  ist  also  sehr  gering  und 
würde  für  die  Harnentleerung  einer  Periode,  diese  zu  400  Cc, 
angenommen,  wenig  in  Betracht  kommen.  Allerdings  muss 
man  lange  und  stark  erhitzen.  In  neuester  Zeit  hat  auch 
Schröder*)  einige  Angaben  über  die  Seegen'sche  Methode 
bei  Gegenwart  heterogener  Substanzen  gemacht:  Die  von  ihm 
angegebenen  Zahlen  zeigen  etwas  grössere  Abweichungen. 
Da  die  absolute  N- Ausscheidung  für  meine  Versuche  nur  von 
untergeordneter  Bedeutung  war,  so  habe  ich  geglaubt,  von 
weitererer  Controlbestimmung  absehen  und  die  Natronkalk- 
methode benutzen  zu  können. 


*)  Diese  Zeilschr.  111,  S.  70. 


TITBLÜBBBSICHT 

der  in  den  neuesten  Zeitschriften  veröffentlichten  Aufsätze,  welche 

auf  physiologische  Chemie  Bezug  haben. 

Bericht,  d.  dentsch.  ehem.  Gesellschaft. 

1879.   Nr.  11-13. 

Alder  Wright  B.  n.  Lnff,  A.  P.    Alkaloide  von  Veratrum  album  und 

viride,  p.  1214. 
id.  Japanesische  Aconitwurzel,  p.  1215. 

Blyth,  A.  W.   Zusammensetzung  der  Kuhmilch  vom  gesunden  und  vom 

kranken  Thiere,  p.  1216. 
Watson,  W.    Einwirkung  von  Alkohol  auf  Speichel,  p.  1217. 
Schnnek.   Identität  von  Indigopurpurin  mit  Indirubin,  p.  1217. 
Gamgee,  Arthnr,  n.  Blankenhorn,  Ernst.   Ueber  Protagon,  p.  1229. 
Barth,  L.  n.  Goldschmied,  G.    Ueber  die  Ellagsäure,  p.  1237. 
Barth,  L.  n.  Sehreder,  J.    Ueber   die  Einwirkung  von  schmelzendem 

Aetznatron  auf  aromatische  Säuren,  p.  1255. 
Bell,  Charles,  John.    Ueber  die  Einwirkung  von  Phosphorpentachlorid 

auf  Zuckersäure  und  zuckerartige  Substanzen,  p.  1271. 
Baeyer,    Adolf.     Untersuchungen    über    die    Gruppe    des    Indigblaus, 

p.  1309. 
id.  Synthese  des  Chinolins,  p.  1320. 

Snida,  W.   Ueber  Isatin  und  seine  Derivate,  p.  1326. 
Stenhonse,  u.  Groves.    Grardenin,  p.  1356. 
Schnnek.    Ueber  den  Purpur  der  Alten,  p.  1358. 
Meyer,  Blchard.    Verbalten  des  HämatoxyUns  bei  der  trockenen  Destil- 
lation, p.  1392. 
Flawltzky^  F.   Ueber  Hydratation  der  Terpene,  p.  1406. 
Grahe.    Ueber  die  Constitution  des  Alizarinbiaues,  p.  1416. 
Watson,  Smith*    Durch  Einwirkung   von   Antimontrichlorid  und  Wis- 

muthtrichlorid    auf    aromatische    Kohlenwasserstoffe    und 

Alkaloide  erzeugte  Farbenreaktionen,  p.  1420. 
Schrötter,  Hugo.    Ueber  eine  im  Fuselöl  enthaltene  Base,  p.  1431. 
Salkowski,  H.    Ueber  die  Paraoxyphenylessigsäure,  p.  1438. 
Emmerllng,  0.    Beiträge  zur  Kenntniss  der  Abi6tinsäurc,  p.  1441. 
Banmann,  E.   Ueber  die  Bildung   voq  Hydroparacumarsäure  aus  Tyro- 

sin,  p.  1450. 
BrowB)  fl.  T.  u*  Heron,   J.    Stärke  und  Umwandlungsproducte  der- 

selbeu,  p.  1473. 
Wtschnegradsky,  A.    Einige  Derivate  des  Ginchonins,  p    1480. 
TaifUdaroff.    Ueber   einige    Reaktionen  des  Acrolelns   und  Glycerins, 

p.  1487. 
Schischkoff)  L.     Ueber   die    chemische   Zusammensetzung   der   fililch, 

p.  1490. 
Wlschnegradsky,  A.    Ueber  Aldehydcollidin,  p.  1560. 


87 

Latsehijioffj  P.    Ueber  ein    bemerkenswerthes  Oxydationsprodukt   der 
GholsäurBf  p.  1518. 

Sehiir,  Bugo.    Zur  Constitution  der  Ellagsäure,  p.  1533. 

Uoppe-Seyler^  F.   Erregung  des  Sauerstoffs  durgh  nascirenden  Wasser- 
stoff, p.  1551. 
id.  Ueber  das  Chlorophyll,  p.  1555. 

Frande,  Georg.    Ein  neues  Reagens  auf  Alxaloide,  p.  1558. 
id.  Ueber  Aspidospermin,  p.  1560. 

Tanatar,  S.   MaleTnsäure  aus  Bichloressigsäure,  p.  1563. 

De  la  Motte,  H.    Ueber  die  Einwirkung  von  Phosphorpen tachlorid  und 
Jodwasserstoffsäure  auf  Zuckersäure,  p.  1571. 

Cannisiaro,  L.  u.  Camelnttiy  6.    Ueber  einige  Derivate  des  Santonins, 
p.  1574. 

Freda,  Pasch.    Ueber  die  angebliche  Digallussäure,  p.  1576. 

Smorawskiy  St.   Ueber  die  Kali  schmelze  des  Rhamnetins,  p.  1595. 

Ballo,  M.    Zur  Constitution  der  Campherverbindungen,  p.  1597. 

Baeyer,  Adolf.    Ueber  das  Verhalten  von  Indigweiss  zu  pyroschwefel- 
saurem  Kali,  p.  1400. 

Stein,  Gottlieb.    Ueber  die  Säure  der  Drosera  intermedia,  p.  1603. 

Carl,  Friedrich.    Ueber  die  Veränderungen  des  isaBthionsauren  Ammo- 
niums bei  höherer  Temperatur,  p.  1604. 

HintereiTfr^r,  Frans.    Diffusions  versuche  an  Lösungen  sauer  reagirender 
Salzgemische,  p.  1619. 

Tappeiner,  H*    Zur  Oxydation  der  Cholsäure,  p.  1627. 

ThVrner,  Wflh.    Ueber  den  im  Ag.  atrotomentosus  vorkommenden  chi- 
nonartigen  Körper,  p.  1630. 
id.  Ueber  eine  neue,  im  Agaricus  integer  vorkommende 

organische  ääure,  p.  1635. 

Ton  Lippmann^  Edmund  0«    Ueber  den  Zucker  des  Populins,  p.  1648. 
id.  Ueber  das  Vorkommen  von  Triearballylsäure  und  Aconit- 

säure  im  Rübensaft,  p.  1649. 

Letts,  A.    Ueber  das  Phtaleln  des  Hämatozylins,  p.  1651. 

Ciamlcian)  G.  L.    Ueber  das  Verhalten  des  Ammoniakgummiharzes  bei 
der  Destillation  Aber  Zinkstaub,  p.  1658. 

Kralft,  F.    Ueber   die  Laurinsäure  und  ihre  Umwandlung  in  Undecyl- 
säure,  p.  1664. 
id.         Ueber  Fridecylsäure,  Pentadecylsäure  und  Margarinsäure,  etc. 
p.  1668. 

Sretschy,  M.    Ueber  Kynurensäure,  p.  1673. 

van  Bemmelen,  J.  M.    Ueber  den  Zustand  der  Alkaltphosphate  in  wäs- 
seriger Lösung,  p.  1675. 

Fischer,  Ferd.    Apparat  zur  Bestimmung  des  Sauerstoffs  in  der  atmos* 
phärischen  Luft,  p.  1696. 

Andreonl,  G.    Zur  Constitution  des  Nicotins,  p.  1698. 

Gnareschi,  J.    Bildung  von  Blausäure  bei  Oxydationen,  p.  1699. 

Bellucci,  G.    Ozonisirende  Eigenschaften  von   ätherischen  Oelen,   etc. 
p.  1699. 

ClaSflSon.    Ueber  die  Sulfate  der  ein-  und  mehrwerthigen  Alkohole  und 
der  Kohlenhydrate,  p.  1719. 

PahL    Ueber  den  Nahrungswerth  der  essbaren  Pilze,  p.  1725. 


Centralblatt  f.  d.  medioinisohen  Wissenachaften. 

1879.  Nr.  1—39. 

Binz,  €.  n.  Sehnls,  H.    Experimenteller  Beitrag  zum  Verständniss  der 
Arsen  Wirkung,  p.  17. 


88 

Abeles^  M.  lieber  den  Zuckergehalt  des  normalen  menschlichen  Harns, 

p.  33,  209,  385. 
Danilewskj,  ß.    Thermodynamtsche  Untersuchungen  der  Muskeln,  p.  97. 
Zander^  Biehard.    Die  Folgen   der  Vagusdurchschneidung  bei  Vögeln, 

p.  99,  113. 
Demant,  Bernhard*    Ueber  die   Wirkungen   des   menschlichen   Darm- 

saftes,  p.  115. 
Seegen^  J.    Ueber  den  vermeintlichen  Zuckergehalt  des  normalen  Harns, 

p.  129,  273. 
Wemieb.    Desinfection  mittelst  trockner  Hitze  und  schwefliger  Sfture, 

p.  225. 
Nawroekl,  F.    Ueber  schweisserregende  GHfte,  p.  257. 
SetschenoWy  J.    Die  CO«  bindenden  Stoffe  des  Blutes,  p.  369. 
Maixner,  Em.    Ueber  Peptonurie,  p.  593. 


Comptes  rendus 

T.  88,  Nr.  23.  —  T.  89,  Nr.  13. 

Yolpian.    Augmentation   des  matidres  albuminoides  dans   la  salive  des 

albuminuriques,  T.  88,  p.  1165. 
BosenatieUf  A.  Sur  les  spectres  d'absorption  de  Talizarine  et  de  quel- 
ques mati^res  colorantes  qui  en  d^rivent,  p.  1194. 
Qninqnand.    Les  l^sions  h^matiques  dans  la  Chlorose  Tanömie  grave 

dite  progressive  et  Tan^mie  des  n^phrites,  p.  1210. 
CaiUol,  de  Poncy^  0.  et  Livon,  Ch.   Recherches  sur  la  localisation  de 

Tarsenic  dans  le  cerveau,  p.  1212. 
Girardy  A.    Note  sur  la  production  de  Thydrocellulose,  p.  1322. 
B^ehamp,  J.  et  Baltns,  £•   Recherches  exp^rimentales  sur  la  valeur 

th^rapeutique  des  injections  intra-veineuses  de  lait,  p.  1327. 
Arloing  et  Benaut.    Sur  T^tat  des  cellules  glaudulaires   de   la  sous- 

maxillaire  aprös  Tezcitation  proloug4e  de  la  corde  du  tym- 

pan,  p.  1366. 
Tan  Tieghem,  Ph.  Identit^  du  Bacillus  Amylobacter  et  du  vibrlbn  bu- 

tyrique  de  M.  Pasteur,  T,  89,  p.  5. 
Ynlpian  et  Baymond,  F.    Sur  Torigine  des  fibres   nerveuses   excito- 

sudorales  de  la  face,  p.  11. 
StranS)  J.    Gontribution  ä  la  physiologie  des  sueurs  locales,  p.  53. 
Bonchardatf  G.    Sur  la  transformation  de  Tacide  tartrique  en  acidea 

glycörique  et  pyruvique,  p.  99' 
Girand.    Sur  quelques  d^riv^s  de  Tindigotine,  p.  104. 
Montard  Martin,  B.  et  Biehet,  Ch.    Des  causes  de  la  mort  par  les 

injections  intra-veineuses  de  lait  et  de  sucre,  p.  107. 
Bert,  P*  Anesth^sie  par  le  protoxyde  d'azote  mölang^  d'oxyg^ne  et  em- 

ploy^  sous  pression,  p.  132. 
K^hn.   Sur  le  dosage  de  Tur^e,  p.  175. 
Pieard,  P.    Sur  la  s^cr^ion  biliaire,  p.  182. 


Strassburg,  ßuchdruckerei  H.  L.  Kays  er. 


Zur  Kenntniss  der  Kynurensäure. 

Von  Dr.  L.  Brleger, 

Assistenzarzt  der  medicinischen  Universitäts-Klinik  zu  Berlin. 


(Ans  der  cliemia<^n  Abtheflitng  des  phyalologiacben  Ixuititnts  zn  Berlin.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  10.  Dezember  1879.) 


In  einer  Arbeit  «Zur  Kenntniss  der  aromatischen  Sub- 
stanzen im  Thierkörper»  theilt  Baumann  ^)  die  Beobach- 
tung mit,  dass  reine  Lösungen  von  Kynurensäure  auf  Zusatz 
von  Bromwasser  einen  starken  citronengelben  Niederschlag 
geben,  der  bald  krystallininisch  wird  und  aus  kochendem  Al- 
kohol gereinigt  werden  kann.  Von  Herrn  Prof.  Baumann 
vor  längerer  Zeit  aufgefordert,  diese  seine  Beobachtung  weiter 
zu  verfolgen,  konnte  ich,  durch  anderweitige  Arbeiten  in  An- 
spruch genommen,  mich  diesem  Gegenstande  nicht  in  dem 
Maasse  widmen,  als  eine  rasche  Erledigung  desselben  viel- 
leicht wünschenswerth  erscheinen  Hess.  Da  nun  inzwischen 
Kretschy*)  mitgetheilt  hat,  dass  die  Kynurensäure  in  naher 
Beziehung  zum  Chinolin  steht,  und  demnach  erwartet  werden 
kann,  dass  die  Constitution  der  Kynurensäure  aufgeklärt 
werde,  so  habe  ich  von  weiteren  Untersuchungen  über  diesen 
Gegenstand  Abstand  genommen  und  erlaube  mir  meine  bis- 
herigen Resultate  vorzulegen. 

Jeder  Hundeharn  giebt  mit  Bromwasser  einen  gelben 
amorphen  Niederschlag,  der  auch  beim  Stehen  nicht  krystal- 
linisch  wird,  sich  schwer  absetzt  und  schlecht  abfiltrirt,  doch 
lassen  sich  reine  Verbindungen  daraus  nicht  gewinnen.  Es 
war  desshalb  nothwendig,  um  die  Natur  dieser  gelben  Ver- 
bindung kennen  zu  lernen,  Versuche  mit  reiner  Kynuren- 
säure anzustellen.  Vertheilt  man  reine  Kynurensäure  in  kaltem 


^)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  I«,  p.  60. 

*)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Geseliseh.  Bd.  Xu.,  p.  1673. 
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Wasser  und  fügt  Bromwasser  im  üeberschuss  hinzu,  so  fallt 
unter  COa -Abspaltung  ein  krystallinisches  Pulver  zu  Boden. 
1  gr.  Kynurensäure  lieferte  nach  mehreren  Bestimmungen 
im  Mittel  2,15  gr.  des  gelben  Produkts.  Die  Analyse  des- 
selben gab  folgende  Zahlen: 

I.        II.        III.        IV. 
Br       68,5    67,7       —         —     > 
C  -       —      24,8      24,1     > 

H  —  —  1,31  1,38  » 
Da  sich  nun  aus  diesen  Werthen  eine  einfache  Formel 
nicht  berechnen  Hess,  versuchte  ich  die  Darstellung  des  Brom- 
produkts auf  einem  anderen  Wege.  Ich  erwärmte  nämlich 
Kynurensäure  auf  dem  Wasserbade  mit  Bromwasser  so  lange 
bis  keine  CO2 -Abspaltung  mehr  erfolgte.  Die  Analyse  dieses 
Körpers  führte  zu  der  Formel  G9HaBr4NO. 

gefunden  berechnet  für 

I.         IL       m.     IV.      V.  CöHaBriNO 

C     23,1     22,7      —      -      —     %  28,3  «/o 

H      1,10    0,9     —      -     —      :^  1,0    » 

Br      —      —     69,5  69,0  69,1    >  69,1    > 

Die  abweichenden  Werthe  von  der  ersten  Darstellung 
rühren  ohne  Zweifel  daher,  dass  hier  die  CO« -Abspaltung 
vollständiger  von  Statten  geht.  Diese  gelbe  Bromverbindung 
enthält  Brom  in  verschiedener  Weise  gebunden.  Durch  Al- 
kohol, Erhitzen  für  sich  oder  durch  fixe  Alkalien  wird  ein 
Theil  des  Broms  abgespalten,  beim  Schütteln  mit  kaltem 
Wasser  hingegen  wird  Brom  nicht  frei.  Setzt  man  aber  zu 
dem  im  Wasser  vertheilten  Niederschlage  etwas  Jodkalium- 
stärke, so  tritt  augenblicklich  blaue  Färbung 'ein.  Aus  alV 
diesem  geht  hervor,  dass  hier  eine  sehr  lockere  Bindung  eines 
Bromatoms  stattfindet,  und  es  scheint  mir  nicht  zweifelhaft, 
dass  hier  analoge  Verbindungen  vorliegen,  wie  die  von  Bau- 
mann und  mir*)  bei  Einwirkung  von  Bromwasser  auf  Para- 
kresol  gewonnenen.  Eine  ähnliche  Verbindung  ist  von  Bene- 
dikt'")  kürzlich  als  Tribromphenolbrom  beschrieben  worden« 

^)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  Bd.  XIL,  p.  804. 
*)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  OeselLsch.  Bd.  XII.,  p.  1005. 
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Das  gelbe  Bromprodukt  löst  sich  in  Alkohol  mit  gelber 
Färbung,  beim  Kochen  entweicht  Bromäthyl  und  Brom  Wasser- 
stoff, indem  die  gelbe  Farbe  abnimmt.  Aus  der  etwas  ver- 
dunsteten Lösung  krystallisiren  zierliche  weisse  Nadeln,  die 
durch  öfteres  Umkrystallisiren  aus  heissem  Alkohol  gereinigt 
werden.  Sie  lösen  sich  leicht  in  heissem,  schwerer  in  kaltem 
Alkohol,  gar  nicht  in  Wasser.  In  fixen  Alkalien  lösen  sie 
sich  und  werden  durch  Säuren  aus  dieser  Lösung  gefällt. 

Durch  die  Analyse  dieser  Substanz  erhielt  ich  folgende 

Zahlen : 

L  II.         III.       IV.        V.         VI. 

G  27,10  26,88  27,0  -  —  —  % 
H  1,66  1,53  1,66  -  —  —  > 
Br        —         —        —       59,8    60,29    60,7    » 

Diese  Werthe  stimmen  annähernd  für  eine  Verbindung 
C»  H4  Brs  NO. 

Es  war  daher  möglich,  dass  ein  Gemenge  vorlag.  Zum 
Zwecke  weiterer  Reinigung  wurden  desshalb  nur  die  ersten 
Krystallisationen  aus  Alkohol  wiederholt  umkrystallisirt,  die 
folgende  Brom  werthe  gaben: 

I.  II. 

Br    62,24  62,9^0 

Tribromkynurin  verlangt  aber  62,8  %  Br. 

Um  mich  nun  zu  überzeugen,  ob  die  erhaltene  Verbin- 
dung durch  Bromirung  aus  dem  Kynurin  sich  erzielen  lasse, 
versetzte  ich  in  Wasser  vertheiltes  Kynurin  mit  Bromwasser. 
Es  fiel  dabei  ein  flockiger  Niederschlag  aus,  der  nicht  kry- 
stallinisch  wurde,  im  üebrigen  aber  grosse  Aehnlichkeit  mit 
der  aus  Kynurensäure  gewonnenen  gelben  Verbindung  zeigte. 
Durch  Kochen  mit  Alkohol  wurde  daraus  Brom  abgespalten. 
Man  erhält  dann  eine  verfilzte  Krystallmasse,  die  durch  wie- 
derholtes Umkrystallisiren  aus  Alkohol  blendend  weiss  wird. 
Die  Analyse  dieses  Produkts  gab  gut  stimmende  Zahlen  für 

Tribromkynurin. 

gefunden.  berechnet  für 

I.         IL        ffl.     IV.  G9H4Br8NO 

G      28,7    28,57    28,4     —  ^o  28,2  •/o 

H        1,56     1,31       1,64  —    »  1,0  » 

N         —       -~         —     4,4  »  3,9  > 
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Mit  Salzsäure  geht  Kynurensäure  auch  eine  Verbindung 
ein,  die  durch  Wasser  leicht  in  Salzsäure  und  Kynurensäure 
zerlegt  wird.  Eine  Analyse  derselben  ergab  Gl  =»  15,6%,  es 
ist  diese  Verbindung  somit  als  salzsaure  Kynurensäure 

CioHsNOsHCl 

die  Gl  =  15,7%  verlangt,  aufzufassen. 


Ueber  die  Umwandlung  der  Stärke  und  des  Glycogens 
durch  diastatische  Fermente. 

You  MasenlnB  und  Ton  Merlnfr« 


(Der  Be44kt1o&  Kugeguigen  sm  19.  Deiember  1879.) 

Seegen  hat  vor  Kurzem  in  Pfluger's  Ardiiv  (Bd.  XIX. 
Heft  29.  Jan.  1879.)  einen  Aufsatz  über  die  Umwandlung 
von  Glycogen  durch  Speichel  und  Pancreasferment  publicirt. 
In  diesem  Aufsatz  behauptet  Herr  Seegen  u.  A.  p.  122  fol- 
gende gewichtige  Thatsache  entdeckt  zu  haben :  Der  Zucker, 
welcher  sich  aus  Glycogen  wie  aus  Ämyluni  durch  Speichel, 
Pancreasextrakt  und  durch  Diastase  bildet,  ist  kein  Trauben- 
zucker,  sondern  eine  Zuckerart,  welche  ein  bedeutend  höheres 
Drehungsvermögen  und  ein  bedeutend  geringeres  Reductions- 
vermögen,  wie  Traubenzucker  besitzt.  Diese  Zuckerart,  wel- 
che nicht  krystallinisch  zu  erhalten  war,  wird  von  Seegen 
Fermentzucker  benannt.  Wir  waren  wahrhaft  erstaunt  zu 
lesen,  wie  Seegen  vorstehende  Angabe —  soweit  sie  richtig 
—  als  eine  von  ihm  gefundene  Thatsache  hinstellen  konnte. 

Vor  mehr  als  30  Jahren  machte  nämlich  Dubrunfaut^) 
die  Mittheilung,  dass  bei  der  Einwirkung  von  Diastase  auf 
Stärke  sich  eine  krystallisirende  Zuckerart  bildet,  welche  ein 
weit  höheres  Drehungsvermögen  wie  Traubenzucker  besitzt. 
Die  neue  Zuckerart  nannte  er  Maltose.  Später  fand  0 '  S  u  1 1  i  - 
van,  dass  diese  Zuckerart  ausser  einer  bedeutend  grösseren 
optischen  Thätigkeit  ein  weit  geringeres  Reductionsvermögen 
gegen  Fehl  Ingusche  Lösung  als  Dextrose  besitze. 

Diese  Angaben  sind  durch  die  Untersuchungen  von 
E.  Schnitze,  Musculus  etc.  bestätigt  und  erweitert  worden. 
Die  Maltose,  welche  leicht  krystallisirt ,  besitzt  die  Formel 
Gl 9 Hi 2 Oll,  hat  ein  spec.  Drehungs vermögen  (»)j  =  +150®  und 
reducirt  %  soviel  Kupferoxyd  wie  Traubenzucker. 


')  Dubrunfaut,  Ann.  chim.  phys.  1847. 
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Dieselbe  Zuckerart,  welche  bei  der  Einwirkung  Ton 
Diastas  auf  Starke  entsteht  und  jetzt  allgemein  den  Namen 
Maltose  trägt,  bildet  sich  auch  aus  Starke  und  Glycogen 
durch  Speichel  und  Pancreasferment ,  wie  wir  dies  bereits 
ein  Jahr  vor  der  eben  citirlen  Abhandlung  Seegen's  in  dieser 
Zeitschrift  mitgetheilt  haben. 

Die  Angabe  S  e  e  g  e  n's,  dass  bei  der  Einwirkung  diasta- 
tischer Fermente  auf  Stärke  und  Glycogen  eine  Zuckerart 
auftritt,  welche  weniger  reducirt  und  stärker  dreht  als  Trau- 
benzucker, ist  demnach  richtig,  (wir  wollen  hier  davon  ab- 
sehen, dass  Seegen's  Fermentzucker  kein  chemisches  Indivi- 
duum, sondern  ein  Gemenge  verschiedener  Substanzen  war), 
wird  aber  mit  Unrecht  von  See  gen  als  Novum  mitgetheilt. 

Der  von  Seegei\  dargestellte  sogenannte  Fermentzucker 
ist  weiter  nichts  als  ein  Gemenge  von  Dextrin  und  Maltose 
(dem  Spuren  von  Traubenzucker  anhaften),  ähnlich  jenem 
Körper,  der  von  Nasse  vor  2  Jahren  als  Ptyalose  bezeichnet 
und  von  Herrn  Seegen  so  sehr  verpönt  wurde,  Dass 
Seegen's  Fermentzucker  durch  Dextrin  verunreinigt  war, 
geht  aus  seiner  Darstellungsart  zur  Evidenz  hervor.  Seegen 
versetzte  eine  Glycogen-  oder  Kleisterlösung  mit  Ferment  so 
lange,  bis  die  Zuckerbildung  beendigt  war,  alsdann  dampfte 
er  die  mit  dem  Fermente  digerirte  Flüssigkeit  auf  ein  kleines 
Volumen  ein  und  setzte  soviel  absoluten  Alkohol  hinzu,  dass 
der  Alkohol  noch  immer  90procenlig  war.  Nach  36  Stunden 
Hess  sich  die  Flüssigkeit  von  dem  entstandenen  Niederschlage 
klar  filtriren.  Das  Filtrat  wurde  nun,  um  Dextrin  möglichst 
zu  entfernen,  mit  alkoholischer  Kalilauge  versetzt,  bis  sich 
kein  Niederschlag  mehr  bildete.  Der  entstandene  Niederschlag 
wurde  wiederholt  mit  Alkohol  gewaschen  und  über  Schwefel- 
säure getrocknet.  Die  so  erhaltene  Masse  hält  Seegen  für 
eine  Verbindung  von  Kali  mit  Zucker,  sie  ist  aber,  wie  wir 
gleich  beweisen  wollen,  im  Wesentlichen  weiter  nichts  als 
durch  Dextrin  verunreinigter  Zucker.  Ein  einfacher  Versuch 
hätte  See  gen  überzeugen  können,  dass  Dextrin  auf  diese 
Weise  sich  nicht  vom  Zucker  trennen  lässt.  Seegen  gibt 
richtig  an,  dass  Dextrin  in   90 procentigem  Alkohol   löslich 
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ist;  Tersetzt  man  —  wie  wir  dies  wiederholt  gethan  —  eine 
Lösung  von  Dextrin,  welche  90 procentigen  Alkohol  enthält, 
mit  alkoholischer  Kalilauge,  so  fallt  Dextrin-Kali  als  weisser 
flockiger  Niederschlag  nieder.  Das  Dextrin,  welches  Seegen 
von  seinem  Fermentzucker  auf  diese  Art  trennen  wollte,  fiel 
demnach  mit  dem  Zuckerkali  nieder  und  blieb  das  verunreinir 
gende  Element  des  Zuckers,  von  dem  er  ihn  zu  befreien  suchte. 

Ferner  macht  Seegen  die  Angabe,  dass  in  der  todten 
starren  Leber  keine  Zuckerart  von  grösserem  Drehungs-  und 
geringerem  Reductionsvermögen,  sondern  Traubenzucker  ent- 
halten sei.  Diese  Behauptung  ist  nach  unseren  Versuchen 
eine  irrthümliche.  Wir  haben  zweimal  in  der  todten  Leber 
neben  Dextrose  eine  Zuckerart  erhalten,  welche  in  ihrem 
Drehungs-  und  Reductionsvermögen  mit  Maltose  übereinstimmt. 
Vielleicht  untersuchte  Seegen  die  Leber  auf  diese  Zuckerart 
in  einem  zu  weit  vorgeschrittenen  Stadium.  —  Alsdann  be- 
hauptet Seegen,  däss  das  nach  Abschluss  der  Fermentation 
zurückbleibende  Dextrin  keine  reducirende  Eigenschaft  besitze. 
Diese  Behauptung  steht  in  grellem  Widerspruch  mit  den 
meisten  der  bestehenden  Angaben.  —  Auf  welche  Art 
Seegen  sein  nicht  reducirendes  Dextrin  dargesellt,  wäre  von 
grossem  Interesse  zu  erfahren,  da  er  sich  über  diesen  Punkt 
gar  nicht  ausgelassen  hat.  Es  ist  eine  ausgemachte  That- 
sache,  dass  das  nach  Vergährung  zurückbleibende  Dextrin 
alkalische  Kupferlösung  reducirt.  Wir  können  nur  annehmen, 
dass  Seegen  mit  zu  kleinen  Quantitäten  Amylums  seine 
Versuche  angestellt  hat  und  hierdurch  getäuscht  worden  ist. 
Wir  sind  überzeugt,  dass  See  gen,  wenn  er  sich  die  Mühe 
geben  will,  etwa  10  gr.  Amylum  zu  verkleistern,  mit  Speichel 
oder  Diastas  einige  Zeit  in  Berührung  zu  lassen,  aufzukochen 
um  das  diastatische  Ferment  zu  zerstören  und  mit  Hefe  hin- 
zustellen, er  nach  der  Vergährung  ein  reducirendes  Dextrin 
finden  wird,  welches  durch  Kochen  in  gährungsfähigen  Zucker 
umgewandelt  werden  kann. 

Seegen  gibt  femer  pg.  118  an,  dass  er  seinen  Fer- 
mentzucker mit  verdünnten  Säuren  20—30  Minuten  gekocht 
habe,    ohne  dass  Reduction  und  Ablenkung  sich   geändert 
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hätten.  Dieser  Angabe  muss  ebenfalls  irgend  ein  Irrthum  zu 
Grunde  liegen,  denn  es  ist  eine  allgemein  anerkannte  That- 
sache,  dass  sowohl  Dextrin  als  Maltose  —  diese  beiden  Sub- 
stanzen enthält  der  von  ihm  benannte  Fermentzuck^r  — 
nach  halbstündigem  Kochen  mit  verdünnter  Säure  (Schwefel- 
oder Salzsäure)  an  Drehung  bedeutend  ab-  und  an  Reduction 
zunehmen. 

Trotz  der  schlagendsten  Beweise,  welche  der  Eine  von 
uns  in  zahlreichen  Abhandlungen  für  die  von  ihm  aufgestellte 
Spaltungstheorie  des  Amylums  erbracht  hat  und  trotzdem 
die  Spaltungstheorie  jetzt  fast  allgemein  als  richtig  anerkannt 
wird,  verwirft  Seegen  diese  Theorie  leichthin,  ohne  auch 
nur  den  Schatten  eines  Beweises  für  deren  Haltlosigkeit  ge- 
liefert zu  haben.  Wenn  See  gen  einmal  der  Spaltungstheorie 
mehr  Verständniss  abgewonnen  haben  wird  und  wenn  er 
dann  erwägt,  dass  er  selbst  in  Uebereinstimmung  mit  uns 
und  Anderen  ein  durch  diastatisches  Ferment  unangreifbares 
Dextrin  —  eine  Thatsache,  welche  ein  Hauptargument  der 
Spaltungstheorie  bildet  —  erhalten  hat,  wird  er  nicht  mehr 
so  abfällig  über  diese  Theorie  urtheilen.  — 

In  dem  VI.  Hefte  des  II.  Bd.  dieser  Zeitschrift  haben 
wir  unter  Anderm  den  sicheren  Beweis  geliefert,  dass  Gly- 
cogen^  welches  Amylaceennahrung  oder  Fibrinfütterung  seinen 
Ursprung  verdankt,  identisch  ist. 

Herr  Seegen  hat  nun,  angeregt  durch  diese  Mittheilung 
in  einer  uns  gewidmeten  Notiz  die  Thatsache,  dass  es  nur 
ein  Glycogen  gibt,  als  seine  Entdeckung  reclamirt  und  uns 
vorgeworfen,  dieses  Factum  aus  Unkenntniss  seiner  Ver- 
öffentlichungen als  Novum  hingestellt  zu  haben.  Auf  diesen 
gänzlich  unbegründeten  Vorwurf  wollen  wir  einfach  mit 
historischen  Daten  antworten,  welche  zeigen,  dass  nicht 
Seegen,  sondern  wir  den  Beweis  für  die  Identität  der  ver- 
schiedenen Glycogene  erbracht  haben. 

Seegen  stellte  in  seiner  Schrift  über  Diabetes  mellitus 
(Berlin  1875  pag.  74)  die  Hypothese  auf,  dass  das  Leber- 
glycogen,  je  nachdem  es  aus  Amylum  der  Nahrung  oder 
durch   Spaltung   der  Eiweisskörper  entsteht,  trotz   gleicher 
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chemischen  Zusammensetzung  in  manchen  Eigenschaften  ver- 
schieden sein  könne  und  vielleicht  auch  eine  verschiedene 
Resistenz  gegenüber  jenen  Fermenten  habe,  welche  seine 
Umwandlung  in  Zucker  bewirken  wollen. 

Der  Eine  von  uns  hat  nun  als  Assistent  der  Frerichs- 
schen  Klinik  im  Wintersemester  1875—76  das  Verhalten  ver- 
schiedener Glycogenarten  geprüft  und  hierüber  am  19,  Sept. 
1876  auf  der  Hamburger  Naturforscherversammlung  dnen 
Vortrag  gehalten.  Derselbe  findet  sich  unter  Anderem  in 
der  Deutschen  Zeitschrift  für  pracl.  Medizin  Nr.  40,  welche 
am  6.  Oct.  1876  erschienen,  referirt.  Daselbst  heisst  es 
wörtlich:  «Der  Vortragende  (v.  Mering)  hat  nun  das  Ver- 
halten des  Glycogens,  welches  nach  Einfuhr  von  Trauben- 
zucker und  Fibrin  erhalten  wurde,  gegen  Fermente  und 
Säuren  geprüft,  ohne  dass  sich  hierbei  ein  Unter- 
schied ergab.  Speichel,  Pancreassaft ,  Biut,  Diastas  und 
verdünnte  Schwefelsäuren  verwandelten  jedes  Glycogen  gleich 
rasch  in  Traubenzucker.  In  einem  Aufsatze  «Zur  Glycogen- 
bildung  in  der  Leber»,  welcher  am  11.  Nov.  1876  in  Pf  luger'ß 
Archiv  erschienen  ist,  finden  sich  dieselben  Angaben  und 
gleichzeitig  noch  die  Bemerkung,  dass  die  verschiedenen  Gly- 
cogenarten auch  bezüglich  ihrer  physikalischen  Eigenschatten 
(Drehung  etc.)  keine  Diflferenz  gezeigt  hätten.  Wenn  der 
Eiae  von  uns  damals  kurzweg  gesagt  hat,  dass  die  verschie- 
nen  Glycogene  durch  Fermente  und  Säuren  gleich  rasch  in 
Traubenzucker  umgewandelt  werden,  so  sollte  dies  beissen, 
dass  die  einzelnen  Glycogenarten  unter  Einwirkung  genannter 
Agentien  in  gleicher  Zeit  ein  gleich  grosses  Reductionsver- 
mögen  erlangen,  oder  mit  andern  Worten,  dass  in  der  Zeit- 
dauer für  die  Umwandlung  des  Glycogens  kein  Unterschied 
existire.  Das  Reductionsvermögen  wurde  im  Einklang 
mit  der  damals  noch  allgemein  verbreiteten  Annahme,  dass 
Glycogen  durch  Ferment  einzig  und  allein  in  Traubenzucker 
umgewandelt  werde,  letzterem  zugeschrieben. 

Im  Gentralblatt  für  die  med.  Wissenschaften  erschien 
am  25.  Nov.  1876  —  also  7  Wochen  später  als  das  Referat 
des  Hamburger  Vortrags  —  eine  Mittheilung  von  Seegen 
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über  die  Umwandlung  von  Glyeogen  in  Traubenzucker  durch 
Speichel  und  Pancreasferment«  .  Hierin  macht  Seegen  die 
Angabe,  dass  er  Leberglycogen,  —  gleichviel  ob  es  von  Hun- 
den stammte,  die  ausschliesslich  mit  Brod  oder  Fleisch  ge- 
füttert worden  waren  —  mit  Speichel  und  Pancreasextract 
versetzt  und  nach  24  Stunden  bezüglich  des  Reductionsver- 
mögens  stets  mit  demselben  Erfolge  geprüft  habe:  «Die  Gly- 
cogenlösung  enthielt  nach  vollständig  abgelaufener  Fermenta- 
tion nur  einen  Bruchtheil  des  Traubenzuckers,  welcher  ent- 
stehen sollte,  wenn  die  ganze  Glycogenmenge  in  Traubenzucker 
umgewandelt  worden  wäre.  Der  Bruchtheil  war  verschieden, 
er  schwankte  zwischen  34— 417o,  wenn  Speichel  als  Ferment 
angewendet  wurde  und  betrug  45—48%,  wenn  Pancreas- 
extract  als  Ferment  benutzt  wurde.  Die  Deutung  kann 
eine  mehrfache  sein,  es  hat  entweder  sich  das  Glyeogen 
nicht,  wie  angenommen  wird,  in  Traubenzucker  umge- 
wandelt, sondern  in  eine  Zuckerart,  welche  Kupferoxyd 
in  einem  anderen  Verhältniss  reducirt,  oder  es  hat  sich  bei 
der  Umsetzung  des  Glycogens  neben  Zucker  noch  ein  anderes 
Spaltungsproduct  gebildet.»  Ferner  findet  sich  noch  in  Nr.  2 
der  Wiener  med.  Wochenschrift  1878  die  kurze  Bemerkung 
Seegen's,  dass  er  sowohl  Brod-  als  Fleischglycogen  gegen 
Speichel  und  Pancreasextract  geprüft  und  hierbei  beide  Gly- 
cogenarten  sich  gleich  verhalten  hätten. 

Angenommen,  Seegen  habe  zuerst,  was  nicht  der  Fall 
ist,  wie  wir  klar  gelegt  haben,  die  Angabe  gemacht,  dass 
beide  Glycogene  gegen  Fermente  keinen  Unterschied  zeigen, 
so  ist  hiermit  allein  noch  keineswegs  der  stricte  Beweis  ge- 
liefert, dass  die  beiden  Glycogenarten  identisch  sind.  Seegen, 
der  nicht  weiss,  welche  Substanzen  aus  Glyeogen  durch  dias- 
tatisches Ferment  entstehen,  zieht  einfach  und  allein  aus  der 
Thatsache,  dass  die  verschiedenen  Glycogene  mit  Speichel 
und  Pancreassaft  nach  24  Stunden  ein  gleich  grosses  Re- 
ductionsvermögen  zeigen,  den  Schluss,  dass  die  verschiedenen 
Glycogene  identisch  seien.  Dieser  Schluss  erscheint  uns  gewagt. 
Es  war  ja  denkbar,  dass  die  Zersetzungsproducte,  welche  aus 
den  verschiedenen  Glycogenarten  durch  Fermente  entstehen,  in 
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Summa  gleich  viel  Eupferoxyd  reducirten,  ohne  dass  sie  aber 
identisch  waren.  Denn  wir  kennen  manche  Substanzen,  die 
chemisch  ganz  gleich  zusammengesetzt,  die  isomer  sind,  die 
▼iele  Eigenschaften  theilen  und  doch  in  manchen  Punkten 
auseinandergehen.  Wir  wollen  hier  nur  Amylum  und  Inulin 
als  Beispiel  citiren.  Beide  Substanzen  stimmen  in  ihrer  Zu- 
sammensetzung (Ce  Hio  O5)  überein,  beide  Substanzen  redu- 
ciren  nach  dem  Kochen  mit  verdünnten  Säuren  alkalische 
Kupferlösung  in  demselben  Verhältniss,  und  beide  Substanzen 
liefern  gährungsfähigen  Zucker.  Beide  Substanzen  sind  aber 
trotzdem  grundverschieden ,  weil  ihre  Zersetzungsproducte 
verschieden  sind;  aus  Stärke  entsteht  Traubenzucker  und  aus 
Inulin  entsteht  Levulose. 

Erst  jetzt,  nachdem  wir  *)  bewiesen  haben,  dass  Fleisch- 
und  Brodglycogen  mit  Speichel  und  Diastas  dieselben  Zer- 
setzungsproducte (reducirendes  Dextrin,  Maltose  und  Spuren 
von  Traubenzucker)  in  annähernd  denselben  Gewichtsverhält- 
nissen liefert,  ist  der  volle  Beweiss  geliefert,  dass  die  ge- 
nannten Glycogene  identisch  sind,  und  nehmen  wir  diese 
Thatsache  trotz  Seegen's  Reklamation  auch  fürderhin  als 
eine  von  uns  zuerst  gefundene  in  Anspruch. 


')  Diese  Zeitschrift  Bd.  II,  pg.  403. 


Weitere  Beitrage  zurTheorie  der  Harnstoffbiidung. 
Das  Verhalten  des  Glycocoll  etc.  im  Organismus. 

Von  £.  g«)kow8kL 


(Aus  dem  chemischen  Laboratorium  des  patholog.  Insütuta  in  Berlin.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  93.  Dezember  1879.) 


Zweiter  Theil.    Thierversuche. 

A.    Versuche  an  Hunden. 

I.  Glycocoll. 

Soviel  mir  bekannt,  ist  die  von  Schultzen  und 
Nencki*)  mitgetheilte  Versuchsreihe  die  einzige  in  der 
Litteratur  geblieben;  bei  der  Wichtigkeit,  welche  ihr  zukommt, 
sei  mir  gestattet  mit  einigen  Worten  auf  dieselbe  einzugehen. 
Schultzen  und  Nencki  brachten  einen  Hund  dtirch 
Fütterung  mit  Brod  und  Milch  auf  niedrige  und  annähernd 
constante  HarnstofTausscheidung  und  gaben  ihm  alsdann  an 
einigen  Tagen  neben  seinem  Futter  Glycocoll.  Den.  Harnstoff- 
gehalt bestimmten  sie  nach  der  gewöhnlichen  Bunsen'schen 
Methode  durch  Wägung  des  kohlensauren  resp.  schwefel- 
sauren Baryt.  Die  hiebei  von  ihnen  erhaltenen  Zahlen  sind 
folgende : 

Datum.  Hammenge.    Ur.    N  aus  Ur.  N  direct.   N  als  NH«. 

24.  360  Cc.  3,96  -  —  0,2034 

25.  302    *  3,76  —  —  0,273 

26.  250    »  7,187  3,30  3,42  0,1977     lÖgr.jGlyco- 

27.  345    »  9,47  4,32  4,22  0,3703      lögr.l  coU. 

28.  265     »  3,81  2,31  2,33  0,2435 
^9.  332     »  3,78  1,85  1,76  0,2626 

Die  Verfasser  erläutern  diese  Tabelle  durch  folgende  Worte; 


*)  Zeitschr.  f.  Biolog.  VIII,  S.  124. 
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«  Wenn  wir  in  obiger  Tabelle  die  Harnstoffzahkn  van' 
dm  4  Tagen ,  welche  nidit  -  unter  Wirkung  des  Glycocoft 
stehen,  zusammenzählen  und  <)]e  Summe  durch  4  dividiren, 
90  kommt  im  Durchschnitt  auf  jeden  Tag  3,8  gr.  Harnstoff ; 
an  den  beiden  der  Fütterung  entsprechenden  Tagen  wurde 
16,60  Harnstoff  ausgeschieden,  also  an  diesen  Tagen  ein 
Mehr  von  9,0  Harnstoff,  dessen  StidkstoffgehaK  nahezu  dem 
des  Glycocoll  entspricht :  die  30  gr.  GlycocoU  würden 
11,97  Harnstoff  entspredien^  der  kleine  Ausfall  erkl&rt  sieb 
leicht  daraus,  dass  da^  GlycocoU  nicht  absolut  rein  und 
trocken  war. 

Um  sicher  zu  sein,  dass  keine  erhebliche  Menge  Stick- 
stoff in  anderer  Form,  wie  als  Harnstoff  ausgeschieden  war, 
wurden  an  den  der  Glycocöllfütterung  entsprechenden  und 
den  beiden  folgenden  Tagen  directe  N  Bestimmungen  nach 
Schneider-Seegen  vorgenommen;  die  Golumne  VIII  (Differenz 
zwischen  N  aus  Harnstoff  und  N  direct)  ergiebt,  wie  wenig  die 
aus  dem  Harnstoff  berechneten  und  die  direct  füif  den  N  be- 
rechneten Zahlen  von  einander'  differiren.  Es  ist  hiemit  der 
Beweis  geliefert,  dass  das  GlycocoU  auf  seinem  Wege  durch 
den  Organismus  in  Harnstoff  verwandelt  wird,» 

Unter  der  Voraussetzung,  dass  nach  Futterung 
mit  GlycocoU  kein  anderer  Körper  auftreten 
kann,  der  beim  Erhitzen  in  alkalischer  Flussig* 
keit  Kohlensäure  bildet,  unter  dieser  Voraussetzung 
kann  man  in  der  That  den  9ewei3  als  erbracht  ansehen, 
wenn  ich  auch  die  Versuchsreihe  nicht  für  mustergültig 
halte.  Nach  der  ReehpiuBg  von  Schnitzen  und  Nencki 
fehlte  V«  des  Harnstoffes,  der  aieh  aus  dem  GlycocoU  hätte 
bilden  soUen.  Die  hiefür  von  den  Autoren  g^ebeiie  Erklärung, 
«  dass  das  GlycocoU  nicht  absolut  rein  und  trocken  war  >, 
kann  ich  für  keine  glückliche  halten.  Dass  es  nicht  ganz  rein 
und  trocken  war,  wird  man  ja  wohl  glauben  müssen,  wenn 
die  Autoren  selbst  es  sagen,  aber  ich  bin  überzeugt,  dass 
Schultzen  und  Nencki  ein  Präparat,  das  nur  zu  ■/*  aus 
GlycocoU  bestand,  gewiss  nicht  angewendet  haben  würden.  Al- 
lerdings fehlt  nicht  aUein  Harnstoff,  sondern  auch  ein  erhebUcher 
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Bruchtheil  des  mit  dem  Glycocoll  eingefährten  Stickstoffs, 
wenn  man,  Schnitzen  und  Nenckl  folgend,  nur  2  Tage 
als  unter  d^m  Einfluss  des  Glycocolls  stehend  ansieht.  Addirt 
man  nämlich  die  am  24.,  2&.,  28.  und  29.  entleerten 
N.-Mengen  aus  der  directen  Bestimmung  (für  den  24.  und  25. 
fehlt  die  directe  Bestimmung,  aus  d^ODi  Harnstoff  berechnen  sich 
die  Zahlen  1,843  und  1,758  gr.),  so  ergiebt  sich  7,696  N, 
für  2  Tage  also  3,848  gr.  An  den  beiden  GlycocoUtagen 
sind  entleert  7,640  gr. ;  zieht  man  davon  die  normale  Aus-* 
Scheidung  ab,  so  bleiben  noch  3,792  gr.  auf  das  GlycocoU 
zu  beziehen;  nun  enthalten  aber  30  gr.  GlycocoU  5,6  gr.  N. 
Die  Differenz  ist,  wie  man  sieht,  sehr  erbeblich.  Etwas 
geringer  wird  sie,  wenn  man,  wozu  Schultzen  und 
Nencki  alles  Recht  gehabt  hätten,  die  Ausscheidung  anai28. 
als  noch  unter  dem  Einfluss  des  GlycocolFs  stehend  ansieht, 
immerhin  bleibt  sie  erheblich.  Der  Grund  liegt  wohl  weit 
weniger  in  der  Unreinheit  des  Präparates,  ais  in  der  Anord- 
nung des  Versuches  selbst:  es  bleibt  zweifelhaft,  ob  die 
N.-Einfuhr  mit  der  Nahrung  an  allen  Tagen  dieselbe  war. 

Uebrigens  bemerke  ich  nocii,  dass  die  Tabelle  einige 
Versehen  zu  enthalten  scheint.  Für  den  28.  ist  angegeben 
«3,81  Harnstoff  und  2,31  N  aus  Harnstoff».  3,81  Harnstoff 
würde  aber  nur  1,748  N.  entsprechen.  In  diesem  Fall  würde 
die  Differenz  zu  dem  dhrect  gefundenen  N.  2,33  sehr  gross 
sein;  wahrscheinlich  ist  die  Zahl' für  den  Harnstoff  irrtbüm- 
lieh ;  aus  der  angegebenen  N.-Menge  berechnen  sich  4,95  Harn« 
Stoff  statt  3,81.  Für  den  29.  bereechnet  sich  aus  der  ange- 
gebenen Harnstoff*Zahl  3,78  gr.  nicht  1,85  N,  sondern  1,764. 
Diese  Zahl  steht  in  der  Cioiumne  « N  direct »  ;  die  Zahlen 
sind  also  wohl  vertauscht. 

Diese  Ausstellungen  beeinträchtigen  aber  nioht  das 
Hauptfactum  der  Harnstoffvermehrung,  die  sich  nicht  aus  einer 
Steigerung  des  Eiweisszerfalles  ableiten  lässt.  In  diesem  Falle 
müsste  der  Harn  unverändertes  GlycocoU  in  grosser  Menge 
enthalten  haben,  darauf  weisen  aber  die  Versuchszahlen 
nicht  hin. 
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Wie  ich  bereits  in  der  Einleitung  zum  ersten  Theil 
erörtert  habe,  ist  nun  die  Voraussetzung,  dass  Kohlensäure* 
entwicklung  bei  der  Bunsen' sehen  Bestimmung  nur  vom 
Harnstoff  herrühren  könne,  jetzt  nicht  mehr  stichhaltig;  wir 
wissen  jetzt,  dass  sie  auch  von  Uramidosäuren  herrühren 
kann;  eine  Wiederholung  der  Versuche  war  daher  nothwen- 
dig.  Betreffs  der  Ausführung  derselben  kann  ich  auf  meine  Be- 
merkungen im  Bd.  1  S.  2  dieser  Zeitschrift  verweisen.  Der  erste 
Fütterungsversuch  ist  mit  der  dort  erwähnten  Mischung  aus 
Brod,  Speck  und  condensirter  Milch  angestellt. 

Das  angewendete  GlycocoU  war  völlig  trocken,  rein  und 
aschefrei;  überhaupt  habe  ich  auf  die  Herstellung  der  Prä- 
parate die  grösste  Sorgfalt  verwendet,  sie  können  als  absolut 

rein  gelten. 

Tabelle  !•   Fatterungsversuch  mit  GlycocoU* 


TStC 


Datum 


Körper- 
gewicht. 


Ham- 
menge. 


N  nach 
Liehig. 


CO  nach 
Bunsen. 


Schwefel- 
säure 
als 
Ba  SO«. 


Bemerkungen. 


3/7  75 

19,450  k 

180*)  Cc. 

3,248 

3,366 

0,784 

4. 

19,430 

195 

3,061 

2,881 

0,700 

5. 

19,320 

220 

5,675 

5,148 

0,936 

6. 

19,330 

175 

3,442 

3,041 

0,600 

7. 

19,430 

220 

3,253 

3,142 

0,816 

14,585  gr.  Glyco- 
coU. 


An  den  Tagen  der  GlycocoUfütterung  zeigt  die  Menge 
der  durch  Erhitzen  gebildeten  Kohlensäure  eine  ansehnliche 
Steigerung.  Um  nachzuweisen,  dass  sie  auf  einer  Vermehrung 
der  Harnstoff-Ausscheidung  beruht,  wurden  an  st'len  Tagen  je 
50  Cc.  des  auf  400  verdünnten  Harns,  also  V«  der  täglichen 
Harnmenge  bei  gelinder  Wärme  verdampft,  mit  Salpetersäure 
gefallt,  der  salpeter saure  Harnstoff  abgepresst,  durch  Ba  CO« 
in  Harnstoff  übei^eführt,  die  Lösung  auf  50  Cc  gebracht 
und  10  Cc.  titrirt.    Es  wurden  gebraucht  Quecksilberlösung : 

3/7.  9,9  Cc. 

4.  9,4    > 

5.  20,2    » 

6.  9,6    » 
7.          9,4    » 

*)  Die  Harnmenge  wurde  nur  auf  5  Gc.  abgelesen ;  zu  den  Be- 
stimmungen wurde  der  Harn  auf  400  Cc.  verdünnt. 


1Ö4 

Für  den  5.  ergiebt  sich  also  eine  Steigerung,  die  gar 
keinen  Zweifel  lässt :  es  ist  in  der  That  nach  der  GlycocoU- 
fötterung  eine  ansehnliche  Steigerung  der  Harnstofifausschei- 
dung  eingetreten.  Warum  die  Differenz  zwischen  « Nor- 
maltag» und  Versuchstag  bei  diesen  Verfahren  grösser 
erscheint  als  bei  der  Bunsen'schen  Bestimmung,  habe  ich 
schon  früher  erörtert^);  ieh  will  nicht  versäumen,  noch  zu 
Aviederholen,  dass  diese  Zahlen  nur  etwas  bedeuten  bezüglich 
des  Verhältnisses,  in  dem  sie  zu  einander  stehen. 

Unzweifelhaft  aber  ist  auch  unverändertes  Glycocoll 
ausgeschieden.  Die  N.-Ausscheidung  nach  Bunsen  beträgt 
im  Durchschnitt  an  4  Normaltagen  3,104  gr.,  am  Glycocolltag 
5,148  gr. ,  Differenz  2,044.  Das  eingeführte  Glycocoll  enthält 
2,704  N.  Dem  entsprechend  giebt  die  JLiiel^ig'^c.Ue  Bestimmung 
am  "5.  und  6.  ein  ansehnliches  Phis  gegenüber  der  Bunsen'- 
schen,") ein  weit  ansehnlicheres  wie  an  den  anderen  Tagen. 
Der  erste  4  V2  Stunden  nach  der  Fütterung  durch  den 
Gatheter  entnommene  Harn  schmeckte  süss  und  zwar  recht 
intensiv;  der  Gesammtharn  löste  reichlich  Kupferoxydhydrat, 
weit  mehr  als  der  Harn  des  vorhergehenden  Tages. 

Es  fragt  sich  nun  noch,  ob  wir  Grund  haben,  eine 
Steigerung  des  Eiweisszerfalles  als  Ursache  der  vermehrten  Harn- 
stoff-Ausscheidung anzunehmen.  Ich  glaube,  dass  hiezu  keine 
Nöthigung  vorliegt.  Allerdings  ist  die  SO*  Ha  Ausscheidung 
am  GlycocoUtage  ansehnlich  höher  wie  an  den  vorhergehenden 
Tagen,  aber '  sie  ist  am  nächsten  Tage  wieder  ebensoviel 
geringer.  Derartige  Schwankungen  sind  bei  Fütterung  mit 
heterogenen  Substanzen  ganz  gewöhnlich ;  sie  sind  leicht 
erklärlich  bei  gesteigerter  Diurese,  (alsdann  Handelt  es  sich 
gewissermassen  um  eine  Ausspülung  der  schwefelsauren 
Salze  des  Körpers),  sie  kommen  aber  auch  ohne  wesentliche 
Steigerung  der  Diurese  vor.  Im  Mittel  ergiebt  sich  für  den 
5.,    6.   und   7.   0,768  gr.   Ba  SO4,   für   die  3  anderen  Tage 


*)  Diese  Zeitschrift  I,  S.  81. 

')  Dass  die  Liebig'sche  Titrirung  in  diesem  Fall   ungefähr  den 
Gesammt-N-Gehalt  anzeigt,  ist  im  ersten  Theil  erörtert* 
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0,766.    Man  kann  danach  eine  Steigerung  des  Eiweisszer- 
falles  ausschliessen. 

Der  zweite  Glycocollversuch  ist  an  einem  hungernden 
Hunde  ausgeführt.  Derselbe  war  einige  Tage  vorher  mit 
einer  sehr  eiweissarmen  und  fettreichen  Nahrung  gefüttert,  so- 
dass er  gleich  am  ersten  Hungertage  nur  4,54  gr.  N  ausschied.  Die 
Stickstoffausscheidung  zeigt  übrigens  an  den  einzelnen  Tagen 
grössere  Schwankungen,  wie  bei  der  sonst  von  mir  gewählten 
spärlichen  Fütterung  und  es  gelang  auch  nicht,  die  N.- Aus- 
scheidung ebensoweit  herabzudrücken.  Das  Körpergewicht 
betrug  im  Beginn  des  ersten  Hungertages,  d.  h.  24  Stunden 
nach  der  letzten  Nahrungsaufnahme  20,400  kg.,  am  Ende 
des  Versuches  nach  sechs  vollen  Hungertagen  19,44  kg.  Das 
Glycocoll  erhielt  der  Hund  durch  die  Schlundsonde;  hier 
stellten  sich  nun  sofort  die  Fehler  des  Hungerversuches  ein. 
Der  Hund  erbrach  einen  Theil  und  frass  die  Flüssigkeit  nicht 
ganz  vollständig  wieder  auf.  Eingegeben  wurden  25  gr. 
Glycocoll  mit  4,666  N.  Ich  hatte  beabsichtigt  den  Harn  noch 
mehrere  Tage  nach  der  GlycocoUfütterung  zu  untersuchen, 
wurde  aber  leider  durch  Erkrankung  genöthigt  den  Versuch 
am  27.  abzubrechen. 

Tabelle  II*  Fütterungs versuch  mit  Glycocoll. 


Datum 

Harn- 
menge. 

N  nach 
Seegen. 

CO  nach 
Bunsen. 

SO4H. 

als 
BaSO*. 

Bemerkungen. 

22/2  76 
23. 
24. 
25. 

26. 

27. 

240 
140 
140 

160 

250 
150 

4.50 
4,52 
4,14 
4,58 

7,44') 

4,506 
4,084 
4,661 

4,137 

1,240 
1,040 
1,036 

1,272 

0,864 

25  gr.  Glycocoll. 

Auch  in  diesem  Versuch  wurden  je  50  Gc.  des  auf 
400  Gc.  verdünnten  Harns  eingedampft,  mit  Salpetersäure 
gefallt,  etc.,  10  Gc.  Harn  erforderten  Quecksilberlösung: 


*)  Durch  Verbrennen  mit  Natronkalk  im  Rohr  bestimmt.  Die 
Seegen*sche  Restimmang  ergab  7,22,  also  auch  keine  erhebliche 
Differenz. 

Zeitaohrift  t  physiol.  Chemie,  IV.  7 
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am  24.  13,5  Gc. 

25.  15,3    » 

26.  32,1  > 

27.  13,9  > 

Die  Alkalescenzabnahme  bei  der  Bunsen'schen  Bestim- 
mung betrug,  ausgedrückt  in  Vio  Normallauge  für  7,5  Cc.  Harn. 

am  23.  2,5  Cc. 

24.  2,3     » 

25.  2,8     » 

26.  2,7     » 

27.  2,2     > 

Diese  Zahlen  zeigen  unzweifelhaft,  dass  die  Substanz, 
die  bei  der  Bunsen'schen  Bestimmung  zersetzt  wurde,  auch 
in  dem  nach  Glycocollfütterung  entleerten  Harn  keinen 
Ueberschuss  an  Säure  liefert.  Sie  kann  also  nicht  Hydantoin 
sein.  Dagegen  könnte  sie,  wenn  wir  von  der  directen  Ausfallung 
des  Harnstoffes  als  salpetersauren  absehen,  noch  Hydantoin- 
säure  sein  (als  Na-Salz),  allein  diese  wird  ausgeschlossen 
durch  die  Bestimmung  des  abgespaltenen  Ammoniaks.  Das 
bei  den  Bunsen'schen  Bestimmungen  am  26.  abgespaltene 
Ammoniak  entsprach  a)  9,75,  b)  9,52,  also  im  Mittel  9,635  Gc. 
Normalsäure.  Das  ergiebt  für  den  26.  7,1904  N  in  Form  von 
NHs  abgespalten;  die  Menge  der  GO  Gruppe  ist  7,216  gr. 
Es  ist  also  gezeigt,  dass  der  durch  die  Bunsen'- 
sche  Reactiön  zersetzte  Körper  im  Harn  Kohlen- 
säure und  Ammoniak  in  äquivalenten  Mengen  liefert 
und  dass  eine  Bildung  von  Säure  (mehr  als  in  der  Norm 
beim  Erhitzen  des  Harns)  nicht  stattgefunden  hat.  Der 
nach  der  Glycocollfütterung  entleerte  Körper  kann 
also  nur  Harnstoff  sein. 

Die  Frage,  ob  die  Harnstoffsteigerung  vielleicht  von  ver- 
mehrtem Eiweisszerfall  herrührt,  werden  wir  wiederum 
verneinen  können.  Allerdings  zeigt  sich  am  26.  eine  Steige- 
rung der  Schwefelsäureausscheidung,  dieselbe  wird  aber  am 
27.  wieder  eingebracht.  Das  Mittel  dieser  beiden  Tage 
beträgt  1,068  gr.,  das  Mittel  der  drei  vorangehenden  Tage 
1,105  gr.  Ba  SO4. 
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Am  25.  und  26.  wurde  noch  der  Schwefelgehalt  im 
Fillrat  vom  BaSO*  durch  Schmelzen  mit  Soda  und  Salpeter 
etc.  bestimmt.  Es  ergab  sich  für  den  25.  0,358  gr.  BaSOi, 
für  den  26.  0,482  gr.  Das  Verhältniss  zwischen  dem  in  Form 
von  Schwefelsäure  ^)  und  dem  in  Form  organischer  Verbindung, 
sog.  neutralem  Schwefel,  ausgeschiedenem  Schwefel  betrug  also 
am  25.  1  :  2,89,  am  26.  1  :  2,63.  Bildung  schwefelhaltiger 
Substanzen  aus  dem  GlycocoU  scheint  also  nicht  stattzufinden. 

II.  Sarkosin. 

Nach  den  Angaben  von  Schnitzen  verhält  sich  das 
Methjiglycocoll  nicht  so  wie  das  GlycocoU,  es  bildet  nicht 
Harnstoff,  auch  nicht  methylirten  Harnstoff,  sondern  eine 
Säure  von  der  empirischen  Zusammensetzung  C*  Hs  Na  Oa , 
welche  sich  beim  Erhitzen  mit  Barytwasser  in  NHs ,  GO2 
und  Sarkosin  spaltet,  somit  nichts  anderes  als  Methylhydan- 
toinsäure  ist.  Ausserdem  sollte  sich  noch  eine  zweite  schwefel- 
haltige Säure  bilden,  die  man  als  Sarkosinsulfaminsäure 
bezeichnen  kann.  Dabei  sollte  der  Harnstoff,  falls  eine  genügende 
Menge  Sarkosin  verabreicht  wurde,  gänzlich  schwinden. 

Die  Angaben  von  Schnitzen  waren  auffallend  genug, 
um  zu  einer  Nachprüfung  aufzufordern,  doch  erfolgte  eine 
solche  länger  als  2  Jahre  hindurch  nicht.  Ein  Fütterungs- 
versuch, den  ich  in  Ende  des  Jahres  1874  anstellte,  hatte 
nicht  den  Zweck,  die  Angaben  von  Schnitzen  zu  prüfen, 
er  ging  vielmehr  von  der  Voraussetzung  aus,  dass  diese 
Angaben  im  Wesentlichen  richtig  seien.  Ich  hatte  umsoweniger 
Grund,  sie  von  vornherein  zu  bezweifelnl,  als  ich  am  Taurin 
ein  ganz  analoges  Verhalten,  die  Bildung  von  Taurincarba- 
minsäure  im  Körper  gefunden  hatte.  Der  Stoffwechselversuch 
sollte  unter  Voraussetzung  der  Richtigkeit  von 
Schultzen's  Angaben  die  Frage  entscheiden,  ob  die 
Bildung  des  Schultzen'schen  Sarkosinkörpers  auf  Kosten 
von  Harnstoff  erfolgt  oder  ob  die  Ausscheidung 
dieses  unbeeinflusst  bleibt  und  der  zum  Sarkosin 


')  Die  «Schwefelsäure»  umfasst  hier,  wie  in  meinen  früheren 
Publicationen ,  stets  die  an  Basen  gebundene  und  die  B  a  u  m  a  n  n'schen 
Ae  thersch  wef el  sfluren . 
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hinzutretende  Atomcomplex  von  neu  zerfallendem 
Ei  weiss  geliefert  wird.  Im  ersten  Fall  musste  der 
Harnstoflf  schwinden,  im  2.  Fall  in  der  Sarkosinperiode  die 
Stickstofifausscheidung  höher  sein,  als  die  Summe  des  Stick- 
stoffs der  Normalperiode  und  des  im  Sarkosin  eingeführten  N. 
Der  Erfolg  des  Versuches  zeigte,  dass  weder  das  Eine,  noch 
das  Andere  eintrat,  dass  somit  die  Prämisse,  die  Bildung 
von  Metylhydantoinsäure  falsch  war. 

Die  Versuchsanordnung  war  folgende :  Ein  kleiner  Hund 
wurde  einige  Tage  mit  200  Cc.  Milch  und  70  gr.  Brod 
gefüttert,  bis  die  Harnstoffausscheidung  einigermassen  constant 
geworden  war.  Während  des  eigentlichen  Versuches,  der 
9  Tage  umfasst,  erhielt  der  Hund  stets  dieselbe  Milch  und 
dasselbe  Brod,  beides  in  gefrorenem  Zustand  aufbewahrt.  Die  9 
Versuchstage  zerfallen  in  3  Perioden  von  je  3  Tagen.  In  der 
8.  Periode  erhielt  der  Hund  24  gr.  Sarkosin,  je  8  gr.  täglich. 
Der  N-  und  S  Gehalt  von  Milch  und  Brod  wurde  festgestellt. 
Harn  und  Faeces  wurden  gesammelt,  der  N-  und  S-  Gehalt 
der  Entleerungen  einer  jeder  Periode  bestimmt;  der  Harn 
wurde  zu  dem  Zweck  gleichfalls  in  gefrorenem  Zustand  auf- 
bewahrt. Schwefelsäure  und  neutraler  Schwefel  wurden  im 
Harn  gesondert  bestimmt.  —  Ich  stelle  zunächst  das  Endre- 
sultat dieses  Versuches  übersichtlich  zusammai: 

Tabelle  III. 
Einnahme  in  je  3  Tagen. 

1)  Stickstoff. 

In  210  gr.  Brod 1,475  gr. 

In  600  Gc.  Milch  (verdünnt)  .    .    .    3,204  gr. 

Zusammen    .    .    4,679  gr. 

2)  Schwefel. 

hl  der  Milch  entsprechend.    1,404  gr.  BaSÖ« 
Im  Brod 1,161  - 

Zusammen    .    .    2,565  gr.  BaSOi. 
Ausgaben. 
1)  Stickstoff. 


Harn.        Faeces.      Summe. 


Periode  I  .  .  . 
Periode  II.  .  . 
Periode  III  .  . 


4,056 
4,062 
7,251 


0,697 
0,697 
1,247 


4,753 
4,759 

8,498 
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2)  Schwefel  als  BaSO«. 


Harn.        Faeces.      Summe. 


Periode  I  . 
Periode  II. 
Periode  III 


1,646 
1,811 
1,755 


0,691 
0,691 
0,832 


2,337 
2,502 
2,587 


Der  Hund  war  also  in  Periode  I  und  II  sehr  annähernd 
im  Stickstoff  und  Schwefelgleichgewicht.  Die  Darreichung 
von  Sarkosin  steigerte  den  Eiweisszerfall  nur  sehr  unbedeu- 
tend: die  Schwefelausscheidung  ist  fast  dieselbe  wie  die 
Einnahme.  Zieht  man  von  der  N-Ausscheidung  die  N-Ein- 
nahmen  ab,  so  bleiben  3,818  N,  vom  Sarkosin  herrührend, 
entsprechend  24,278  gr.,  gegenüber  24  gr.  verfüttertem  Sar- 
kosin. —  Hatte  nun  eine  erhebliche  Bildung  von  Methylhy- 
dantoinsäure  oder  Methylhydantoin  stattgefunden,  so  musste 
der  Harnstoflf  abgenommen  haben.  Die  directe  Ausfallung 
als  salpetersaurer  Harnstoff  ergab  keine  Abnahme  (die  Zahlen 
sind  mir  leider  abhanden  gekommen). 

Eine  irgend  erhebliche  Quantität  Methylhy- 
dantoinsäure  konnte  sich  also  keinen  Falls  ge- 
bildet haben.  Indessen  versäumte  ich  natürlich  doch 
nicht,  den  von  den  quantitativen  Bestimmungen  übrig  geblie- 
benen Rest  des  Harns  auf  Methylhydantoinsäure  zu  untersuchen. 
Der  Harn  wurde  zu  dem  Zweck  mit  Bleiessig  gefällt ,  mit 
AgaO  von  Salzsäure  befreit,  abfiltrirt,  durch  HaS  entbleit 
und  e'ntsilbert,  eingedampft,  mit  SO« Ha  angesäuert  und  mit 
3  bis  4  Liter  Aether  successiv  ausgeschüttelt. 

Die  ätherischen  Auszüge  erweisen  sich  zunächst  als 
schwefelfrei,  Bildung  der  Schultzen'schen  Sarkosinsulfamin- 
säure  konnte  also  nicht  stattgefunden  haben,  wie  auch  aus 
den  weiter  unten  mitgetheilten  Zahlen  für  SO*  Ha  und  S 
hervorgeht.  Der  nach  dem  Abdestilliren  und  Verdunsten 
des  Aethers  bleibende  Rückstand  reagirte  sauer,  roch  nach 
Essigsäure;  die  saure  Reaction  verschwand  allmälig  nach 
wiederholtem  Abdampfen  mit  Wasser.  Aus  dem  syrupösen 
Rückstand  krystallisirte  Harnstoff  aus,  ausserdem  eine  kleine 
Menge  härterer  Krystalle,  deren  Schmelzpunkt  ungefähr  bei 
130*  lag.    Die  Quantität  war  zu  klein,  um  über  ihre  Natur 
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Näheres  festzustellen ;  möglicherweise  lag  unreines  Methylhy- 
dantoin  vor. 

Der  wässrige  schwefelsäurehaltige  Rückstand  wurde 
durch  BaCOa  von  SO4H2  befreit,  dann  etwas  eingedampft 
nnd  mit  Alkohol  extrahirt.  Der  Rückstand  bestand  vorwie- 
gend aus  unorganischen  Salzen,  zeigte  jedoch  süssen 
Geschmack.  Die  alkoholische  Lösung  wurde  mit  Aether 
versetzt,  wobei  eine  syrupöse  Flüssigkeit  ausfiel.  Diese  hatte 
intensiv  süssen  Geschmack,  löste  GuHaOs  zu  einer  tiefblauen 
Flüssigkeit,  die  nach  längerem  Stehen  krystallisirte.  Die  Ana- 
lyse ergab,  dass  es  sich  um  Sarkosinkupferoxyd  handelte. 
0,252  g.  der  aus  Wasser  unkrystallisirten  Verbindung  gab, 
in  Wasser  gelöst,  mit  einem  Tropfen  H  Gl  versetzt  und  durch 
Ha  S  gefällt ,  nach  der  Rose'schen  Methode  0,0738  Gua  S  = 
23,49  ^/o.  Die  Formel  Gs  He  NO2  +  Ha  0  erfordert  23,02  %. 
Aus  dem  Filtrat  von  Schwefelkupfer  krystallisirte  nach  der 
Entfernung  der  Salzsäure  durch  AgaO  etc.,  beim  Einengen 
Sarkosin  heraus,  das  durch  süssen  Geschmack  und  Subli- 
mation festgestellt  wurde. 

Die  Bestimmungen  der  Schwefelsäure  A  und  des  neu- 
tralen Schwefels  B  ergaben  für  je  100  Gc.  Harn : 

A.  B. 

Periode  I 0,158  0,0615 

Periode  II 0,165  0,0765 

Periode  III 0,155  0,0790 

Die  Zahlen  stehen  in  Einklang  mit  der  Beobachtung, 
dass  die  Aetherauszüge  schwefelfrei  waren,  wenigstens  geht 
daraus  hervor,  dass  eine  wesentliche  Aenderung  des  Ver- 
hältnisses A :  B  unter  dem  Einfluss  des  Sarkosin's  nicht 
stattfindet. 

Es  bleibt  noch  übrig,  den  scheinbaren  Harnstoflfgehalt 
nachzutragen.  Die  Titrirung  mit  Quecksilberlösung  ergab 
Harnstofifgehalt : 

Periode    I.     9,375  gr. 
:>        IL     9,625  » 
»       III.  16,275  » 
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Dass  die  Liebig'sche  Methode  in  diesem  Fall  nicht 
den  Harnstoflfgehalt  anzeigt,  sondern  annähernd  den  Stick- 
stoffgehalt ist  schon  früher  erörtert. 

Was  war  nun  aus  dem  Sarkosin  geworden?  Ein  Um- 
wandlungsproduct  desselben  ist  nicht  aufzufinden,  dagegen 
unverändertes  Sarkosin,  aber  nur  in  geringer  Menge.  Die 
Bunse naschen  Bestimmungen  sprechen  auch  dagegen,  dass 
alles  Sarkosin  unverändert  ausgeschieden  ist.  Es  ergab  sich 
nach  derselben  abgespaltene  C0-6ruppe: 

Periode  I.  4,S68  gr.    Periode  IL  5,383  gr. 

Es  lag  am  nächsten,  Uebergang  eines  Theils  des  Sar- 
kosins  in  Harnstoff  anzunehmen;  in  diesem  Fall  könnte  sich 
wohl  Methyl-  oder  Dimethylharnstoff  gebildet  haben  und 
der  Nachweis  des  Methyls  im  Harnstoff  hätte  also  den  Schluss 
wesentlich  gestützt.  Es  wurden  daher  50  Gc.  des  Harns  der 
Versuchsperiode  II  eingedampft,  mit  Alkohol  ausgezogen,  der 
alkoholische  Auszug  verdunstet,  stark  abgekühlt  und  mit 
gleichfalls  stark  abgekühlter  Salpetersäure  gefallt,  der  erhal- 
tene, in  der  Kälte  abgepresste  salpetersaure  Harnstoff  in 
Harnstoff  übergeführt,  dieser  durch  Erhitzen  mit  Natronkalk 
im  Seegen*schen  Kolben  zersetzt,  das  Ammoniak  in  Salz- 
säure aufgefangen.  Die  beim  Verdampfen  bleibende  Salz- 
masse mit  starkem  Alkohol  ausgezogen.  Ganz  ebenso  wurde 
mit  50  Cc.  aus  Periode  III  verfahren.  In  beiden  Fällen 
wurde  mit  dem  alkoholischen  Auszug  schliesslich  die  Hof- 
man'sche  Isonitrilreaction  angestellt:  sie  fiel  bei  Periode  III 
ganz  unzweifelhaft  positiv  aus,  bei  Periode  II  war  kein  Iso- 
nitrilgeruch  wahrzunehmen. 

Ein  Theil  dieser  Versuchsergebnisse  ist  schon  in  dem 
Ber.  der  ehem.  Ges.  Bd.  VIII  S.  116  mitgetheilt.  In  demselben 
Bande  S.  584  theilten  Baumann  und  v.  Mering  das  Er- 
gebniss  ihrer  Versuche  mit.  Baumann  und  v.  Mering 
konnten  nach  dem  Eingeben  von  Sarkosin  weder  beim  Men- 
schen noch  beim  Hund  Methylhydantoinsäure  in  irgend  merk- 
licher Menge  nachweisen,  dagegen  fanden  sie  im  Harn  unver- 
ändertes Sarkosin  in  so  grosser  Menge  wieder,  dass  sie 
daraus  schliessen  mussten,  das  Sarkosin  passire  den  Korper 
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im  Wesentlichen  unverändert.  Baumann  und  v.  Mering 
hatten  hauptsächlich  die  Prüfung  der  Angabe  von  Schult zen 
über  die  Bildung  der  Methylhydantoinsäure  im  Auge  und 
haben  eine  etwaige  HarnstoflFbildung,  die  durch  qualitative 
Versuche  nicht  ermittelt  werden  kann,  nicht  in  Betracht 
gezogen.  Auch  die  Möglichkeit,  dass  der  nach  Sarkosin- 
futterung  entleerte  Harn  Methylhydantoin  enthält,  ist  durch 
die  Versuche  von  Bau  mann  und  v.  Mering  nicht  ausge- 
schlossen. Was  die  von  den  Autoren  zur  Untersuchung  auf 
Methylhydantoinsäure  angewendete  Methode  betrifft,  so  scheint 
mir  für  sehr  kleine  Mengen  der  Säure  ein  Einwand  nicht 
ausgeschlossen.  Baum  an n  und  v.  Mering  versetzen  die 
aus  dem  angesäuerten  Harnrückstand  durch  Ausziehen  mit 
absolutem  Alkohol  erhaltene  Lösung  (nach  Entfernung  der 
Salzsäure)  mit  Barytwasser  bis  zur  stark  alkalischen  Re- 
action  und  leiten  alsdann  Kohlensäure  ein  zur  Entfernung 
des  überschüssigen  Baryt.  Man  hat  nun  in  einer  solchen 
Flüssigkeit  stets  neben  Baryt  freies  Ammoniak,  beim  Ein- 
leiten von  Kohlensäure  ßlUt  dann  nicht  allein  der  überschüs- 
sige Baryt  heraus,  sondern  es  wird  wohl  auch  etwa  vorhan- 
denes Baryumsalz  der  gesuchten  Säure  zersetzt  und  das 
Filtrat  enthält  dann  nicht  das  Baryumsalz,  wie  die  Methode 
voraussetzt,  sondern  das  Ammoniaksalz.  Ich  habe  daher  zur 
Bildung  des  Baryumsalzes  vorgezogen,  nur  wenig  Barytwasser 
zu  nehmen,  sodass  Einleiten  von  Kohlensäure  nicht  nöthig 
war  oder  auch  mit  kohlensaurem  Baryt  erwärmt,  wenn  auch 
eine  vollständige  Bindung  der  Säure  an  Baryum  dadurch 
nicht  zu  erreichen  ist. 

Baumann  und  v.  Mering  prüften  auch  die  Angabe 
von  Schnitzen,  dass  bei  mit  Sarkosin  gefütterten  Hühnern 
die  Harnsäure  verschwindet,  konnten  sie  aber  durchaus  nicht 
bestätigen.  Der  Harn  enthielt  vielmehr  stets  Harnsäure  in 
reichlicher  Menge.  —  Ich  habe  diesen  Versuch  gleichfalls 
wiederholt.  Es  wurden  im  Ganzen  16  gr.  Sarkosin  in  4  Ta- 
gen gegeben.  Die  Harnsäureausscheidung  betrug  an  2  Nor- 
maltagen bei  Fütterung  mit  Gerste  4,01  gr.;  an  2  Sarkosin- 
tagen  4,85  gr.     Inzwischen  hat  Knieriem  gefunden,  dass 
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Glycocoll  bei  Hühnern  in  Harnsäure  übersieht  ^).  Die  höhere 
Harnsäure- Ausscheidung  an  den  Sarkosintagen  ist  wohl  gleich- 
falls auf  den  Uebergang  von  Sarkosin  in  Harnsäure  zu  be- 
ziehen. Die  Harnsäure  ist  der  Sicherheit  wegen  noch  durch 
Elementaranalyse  festgestellt. 

Ein  zweiter  Versuch  am  Hunde  sollte  vor  Allem  die 
Thatsache  sicherstellen,  dass  Harnstoff  in  vermehrter  Menge 
nach  Sarkosinfütterung  ausgeschieden  wird ,  nachweisbar 
durch  die  Ausfallung  mit  Salpetersäure  und  die  Bunsen'sche 
Bestimmung. 

Tabelle  IT*   Zweiter  Sarkoäin versuch. 
Hund  von  20  Kilo.  250  Brod,  50  Speck,  ^0  condensirte  Milch. 


Datum. 


N  nach 
Liebig. 


CO-Grup- 
pe  nach 
Bunsen. 


N  als 

Ammon- 

salz. 


Schwefel- 
säure 
als 
BaS04. 


6/5  75 

4,594 

4,416 

— • 

7. 

4,654 

4,342 

0,178 

8. 

4,628 

4,420 

0,286 

1,005 

9. 

7,611 

6,658 

0,232 

UIO 

10. 

5,084 

4,822 

0,297 

0,982 

11. 

4,218 

3,979 

0,174 

1,038 

25,2  gr.Sarkosin=3,965N 


Beim  ersten  Blick  auf  die  Tabelle  fällt  sofort  eine  Er- 
scheinung auf:  das  Ansteigen  der  N  -  Ausscheidung  nach 
Lieb  ig  und  das  zwar  nicht  ebenso  grosse,  aber  doch  sehr 
beträchtliche  Ansteigen  des  Werthes  für  CO  bei  der  Bun- 
sen'schen  Bestimmung  an  dem  Sarkosintage,  sowie  dem  fol- 
genden Tage. 

Die  N- Ausscheidung  nach  Lieb  ig  beträgt  am  6.,  7.,  8. 
und  11.  im  Ganzen  18,094  gr.,  das  Mittel  für  2  Tage  9,047  gr. 
Am  9.  +  10.  sind  ausgeschieden  12,695  gr.;  zieht  man 
davon  die  normale  Ausscheidung  ab,  so  bleiben  3,648  gr. 
als  dem  Sarkosin  entsprechend.  Das  eingefilhrte  Sarkosin 
enthält  3,965  N.  Für  die  Bunsen'sche  Bestimmung  be- 
rechnet sich  an  4  Normaltagen  17,157  gr.  CO-Gruppe,  also 
für  2  Tage  8,579  gr.;  an  den  beiden  Sarkosintagen  11,48  gr. 
Differenz  2,901.    Es  ist  also  jedenfalls  an  den  Sarkosintagen 
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sehr  viel  mehr  mit  NH2  verbundene  GO-Gruppe  ausgeschie- 
den, wie  an  den  Normaltagen. 

Es  fragt  sich  nun,  ob  diese  Gruppe  in  Form  von  Harn- 
stoff oder  Uramidosäure  ausgeschieden  ist.  Zur  Entscheidung 
dieser  Frage  habe  ich  wieder  aus  je  50  Cc.  den  Harnstoff  als 
salpetersauren  ausgefällt  und  nach  Ueberfübrung  in  Harnstoff 
titrirt.  Sehr  ungünstig  war  dafür,  dass  der  Hund  dieses 
Versuches  an  grosse  Quantitäten  Wasser  gewöhnt  und  des- 
halb die  Harnmengen  sehr  gross,  der  Harn  sehr  verdünnt 
war.  Dieser  Umstand  erklärt  die  niedrigen  Zahlen.  Der 
Harn  ist  in  diesem  Fall  nicht  auf  ein  rundes  Volumen  ge- 
bracht.    Aus  der  Titrirung  berechnet  sich 

+ 
7/6    5,30  gr.  Ur 

8  5,73      » 

9  7,62       » 

10  6,41       » 

11  5,17       > 

Die  Steigerung  an  den  beiden  der  Sarkosinfütterung 
entsprechenden  Tagen  ist  unverkennbar,  wenn  sich  auch 
weitere  Schlüsse  nicht  ziehen  lassen. 

Die  Steigerung  der  Harnstoff- Ausscheidung  kann  nicht  auf 
eine  Steigerung  des  Eiweisszerfalles  bezogen  werden,  denn 
1)  ist  eine  solche  beim  ersten  Sarkosinversuch  nicht  beobachtet 
worden,  2)  weicht  das  Tagesmittel  der  Schwefelsäureaus- 
scheidung an  den  Sarkosintagen.  nur  sehr  wenig  von  dem 
Mittel  der  beiden  Normaltage  ab.  Ersteres  beträgt  1,046  gr., 
letzteres  1,032  gr.  BaSOi. 

Auch  bei  diesem  Versuch  habe  ich  festzustellen  gesucht, 
ob  sich  vielleicht  substituirter  Harnstoff  nachweisen  lässt. 
Der  qualitative  Versuch,  ganz  in  derselben  W^eise  angestellt, 
wie  bei  der  ersten  Versuchsreihe,  hatte  dasselbe  Resultat: 
auch  hier  unverkennbare  Isonitrilreaction  für  die  Sarkosin- 
periode,  nicht  sicher  für  die  Normalperiode.  Ich  wünschte 
indessen  womöglich  Zahlen  als  Belege  für  den  Methylgehalt 
zu  gewinnen   und   verfuhr  zu  dem  Zweck  folgendermassen. 
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Aus  dem  Harn  des  Sarkosintages  und  des  vorhergehenden 
Tages  wurde  Harnstoff  möglichst  gleichmässig  dargestellt 
durch  Fällen  des  Harns  mit  BaCb  und  BaH2  O2,  Eindampfen, 
Ausziehen  mit  Alkohol,  Verdunsten  des  alkoholischen  Aus- 
zuges, Fällen  des  stark  abgekühlten  Rückstandes  mit  Salpeter- 
säure, üeberführung  in  Harnstoff.  Der  Harnstoff  wurde  mit 
Natronkalk  geglüht,  das  Ammoniak  in  Salzsäure  aufgefangen, 
eingedampft,  mit  Alkohol  extrahirt,  der  Auszug  mit  Platin- 
chlorid gefallt;  der  Platinsalmiak  wurde  mit  chromsaurem 
Blei  und  vorgelegtem  metallischen  Kupfer  verbrannt  und  so 
sein  Kohlenstoffgehalt  festgestellt. 

Um  die  Fehler  der  Methode  zu  ermitteln,  machte  ich 
zuerst  einen  Versuch  mit  möglichst  reinem  Platinsalmiak. 
Zur  Darstellung  desselben  wurde  reinster  käuflicher  Salmiak 
fein  gepulvert,  wiederholt  mit  Alkohol  ausgekocht  und  abge- 
presst,  alsdann  in  Wasser  gelöst  und  mit  Platinchlorid  gefällt. 

1)  0,692  g.  dieses  Platinsalmiak  gab  0,129  H«0  und 
0,002  GOa. 

2)  0,900  Harnstoff  aus  dem  Harn  vom  8./5  in  der  be- 
schriebenen Weise  verarbeitet,  gab  1,466  Platinsalmiak. 
0,771  gr.  desselben  gab  0,145  H2O  und  0,014  CO2,  die  ganze 
Menge  also  0,0266  CO2  =  0,009  CHa  im  Harnstoff. 

3)  0,900  Harnstoff  aus  dem  Sarkosinharn  gab  2,5163 
Platinsalmiak  (bei  dem  Ausziehen  des  Salmiaks  mit  Alkohol 
ist  hier  offenbar  etwas  mehr  in  Lösung  gegangen,  doch  ist 
dieses  für  den  vorliegenden  Fall  gleichgültig,  da  auch  im 
ersten  Fall  der  alkoholische  Auszug  sicher  alles  Methylamin 
enthält).  0,850  gr.  desselben  gab  0,1575  Ha  O  und  0,0155  COa, 
also  die  ganze  Menge  0,0459  COa  =  0,0156  CHa. 

Der  Versuch  hat  also  die  gewünschte  Sicherung  des 
Befundes  nicht  gebracht,  da  sich  auch  der  aus  «normalem 
Harnstoff»  dargestellte  Platinsalmiak  kohlenstoffhaltig^)  erwies. 

'j  Bau  mann  und  v.  Mering  haben  schon  angegeben,  dass 
Harn  beim  Kochen  mit  Aetzbaryt  eine  primäre  Aminbase  giebt;  in  der 
Thai  scheint  der  Harnstoff  auch  in  der  Norm  etwas  substituirten  Harn- 
stoff zu  enthalten.  Sammelt  man  die  Mutterlaugen  aus  grösserer  Menge 
Harn  von  Fleischfütterung  nach  dem  Auskrystallisiren  des  Hanistoffs, 
fällt  sie  mit  Salpetersäure  und  führt  diesen  salpetersauren  Harnstoff  in 
Ammonsalz  über,  so  giebt  dieses  Isonitrilreactlon. 
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Trotzdem  ist  nach  dem  Ausfall  der  qualitativen  Reactionen  nicht 
zu  zweifeln,  dass  der  aus  dem  Sarkosin  entstehende  Harnstoff- 
zum  Theil  Methyl-   oder   Dimethylharnstoff  ist.     Der  höhere 
Kohlenstoff'gehalt  unterstützt  wenigstens  diesen  aus  den  Re- 
actionen gezogenen  Schluss. 

Durch  die  beiden  Versuchsreihen  war  nun  aber  noch 
immer  nicht  die  Frage  erledigt,  ob  sich  nicht  vieileicht  in 
dem  nach  Sarkosinfütterung  entleerten  Harn  Methyihydantoin 
findet.  Diese  Frage  habe  ich  versucht,  durch  eine  dritte  Ver- 
suchsreihe zu  lösen.  Die  Tabelle,  welche  die  gefundenen 
Werthe  enthält,  wird  ohne  Weiteres  verständlich  sein.  Die 
4.  Golumne  bedeutet  den  bei  den  Bunsen'schen  Bestim- 
mungen in  Form  von  Ammoniak  abgespaltenen  Stickstoff"; 
es  ist  hiezu  stets  ein  besonderes  Rohr  verwendet.  Die  Al- 
kalescenzabnahme  bei  den  Bunsen'schen  Bestimmungen  ist 
für  den  ganzen  Harn  berechnet.  Statt  der  Schwefelsäure 
habe  ich  es  dieses  Mal  vorgezogen,  den  Gesammtschwefel  zu 
bestimmen. 

Tabelle  Y*   Dritter  Sarkosinversuch. 
Hund  von  16  Kilo  Körpergewicht,    150  gr.  Brod,  75  gr.  Speck,  50  gr. 

condensirte  Milch  pro  Tag. 


Datum 


N  nach 
Seegen. 

Bunsen'sche  Bestimmungen. 

S 

CO 

N 

AUtAlesoens- 

Abnahxne 

Gc.  NomiAl- 

lauge. 

Bemerkungen 


18/6 

— 

3,232 

3,060 

Ift. 

2,70 

2,503 

2,450 

13,33 

0,1275 

20. 

2,820 

2,646 

2,500 

23,30 

0,1253 

21. 

2,625 

2,563 

2,490 

22,66 

0,1373 

22. 

4,438 

3,727 

3,444 

47,08 

0,1491 

23. 

2,160 

2,010 

1,950 

21,33 

0,0827 

24, 

2,400 

verloren 

2,330 

24,66 

0,1168 

22,0  gr.  Sarko- 
sin. 


Eine  genauere  Betrachtung  der  Tabelle  zeigt  Folgendes : 

1)  Die  Gesammtstickstoflfausscheidung  nach  Seegen  ist 
am  Sarkosintage  erheblich  gesteigert; 

2)  Die  Frage,  inwieweit  die  Mehrausscheidung  von  N 
auf  unverändertes  Sarkosin  zu  beziehen  ist ,  wird  durch  Go- 
lumne 2  beantwortet,  welche  die  Quantität  der  mit  2  Amid- 
gruppen  (seien  es  einfache  oder  zusammengesetzte)  verbun- 
denen CO-Gruppe  angiebt.    Die  Quantität  dieser  Gruppe  ist 
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stets  etwas  geringer,  als  die  Gesammt-N-Menge  nach  Seegen. 
Die  Differenz  zwischen  .den  beiden  Werthen  beträgt 


19. 

0,170 

20. 

0,174 

21. 

0,062 

22. 

0,711 

23. 

0,064 

Diese  Zusammenstellung  zeigt  ohne  Weiteres,  dass  der 
Harn  vom  22.  in  grösserer  Menge,  als  der  Normalharn  eine 
Substanz  enthält,  welche  nicht  Harnstoff  und  nicht  Uramido- 
säure  ist,  also  unverändertes  Sarkosin. 

3)  Die  Zahl  für  die  CO-Gruppe  zeigt  aber  andererseits 
am  22.  gegenüber  den  Normaltagen  eine  sehr  ansehnliche 
Steigerung,  welche  wir  auf  das  Sarkosin  beziehen  müssen, 
falls  sie  nicht  etwa  von  einer  Steigerung  des  Eiweisszerfalles 
abhängt. 

4)  Ob  eine  solche  besteht,  darüber  geben  die  Zahlen 
für  die  Schwefelausscheidung  Aufschluss.  Dieselbe  ist  am 
Sarkosiiitage  allerdings  höher,  dieses  Plus  wird  aber  am 
nächsten  Tage  wieder  eingeholt,  sodass  das  Mittel  von 
22  +  23  =  0,1159  gr.  noch  etwas  unter  dem  Mittel  der  an- 
dern Tage  liegt  =  0,1267  gr.  Dass  derartige  Störungen  der 
Schwefelsäure  und  Schwefelausscheidung  öfters  vorkonmien, 
habe  ich  schon  erörtert.  Wollte  man  aber  auch  eine  Ver- 
mehrung des  Eiweisszerfalles  von  Sarkosintage  annehmen,  so 
ist  sie  nicht  entsprechend  der  Vermehrung  der  GO-Gruppe. 
Berechnet  man  das  Verhällniss  von  S :  CO,  so  erhalt  man 


Den  19. 

1 :  19,6 

20. 

1:21,1 

21. 

.  1 :  18,7 

22. 

1 :  25,0 

23. 

1 :  25,3 

24. 

1:20,5 

Diese  Verhältnisszahlen  zeigen  die  unzweifelhafte  Ver- 
mehrung der  CO-Gruppe  unabhängig  von  der  S-Ausscheidung, 
also  vom  Eiweisszerfall. 

5)  Es  fragt  sich  endlich  noch:  ist  die  CO-Gruppe  in 
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Form  von  Harnstoflf  oder  in  Form  von  Uramidosäure  (Me- 
thylhydantoinsäure  oder  Methylhydantoin)  oder  in  beiden 
Formen  ausgeschieden?  Zur  Beurtheilung  dieser  Frage  dient 
das  Verhältniss  von  CO  zu  dem  als  NHs  abgespaltenen  N. 
In  Procenten  des  CO  betrug  der  Stickstoff: 


Am  18. 

95,0  > 

19. 

97,9  » 

20. 

94,5  > 

21. 

97,1  > 

22. 

92,3  » 

23. 

97,0  » 

In  der  Relation  des  Ammoniaks  zur  Kohlensäure  zeigt 
sich  also  allerdings  eine  Veränderung,  welche  für  einen 
Gehalt  des  Harns  an  Uramidosäure  spricht.  Es  ist  nun  noch 
eine  zweite  Thatsache,  welche  darauf  hinweist,  dass  der  Harn 
Methylhydantoin  enthielt.  Das  ist  die  Abnahme  der  Alkales- 
cenz.  Für  die  ganze  Harnmenge  berechnet,  beträgt  die  AI- 
kalescenzabnahme  bei  den  Bunsen'schen  Bestimmungen  22 
bis  23  Cc.  Normallauge  pro  Tag,  am  Sarkosintage  dagegen 
47  Gc.  Wir  können  also  ungefähr  24  Cc.  als  Effect  des  Sarkosins 
annehmen.  Aus  den  früher  angegebenen  Umsetzungsgleichun- 
gen lässt  sich  nun  leicht  berechnen,  wie  gross  der  Gehalt  an 
Methylhydantoinsäure  sein  müsste,  um  diese  Abnahme  zu 
bewirken.  Der  Harn  des  22.  würde  danach  2,73H  gr.  Methyl- 
hydantoin enthalten.  Diese  würden  liefern  0,672  CO  in  Form 
von  COa  und  0,336  N  in  Form  von  NHs.  Die  Differenz  zwischen 
CO  und  N  müsste  somit  0,336  betragen  oder  noch  etwas 
mehr,  da  auch  an  den  Normaltagen  diese  Zahlen  nicht  ganz 
zusammenfallen.  Die  Differenz  ist  allerdings  geringer,  näm- 
lich nur  0,273.  Ich  will  auf  die  ganze  Rechnung  keinen 
besonderen  Werth  legen,  aber  man  wird  anerkennen  müssen, 
dass  die  beiden  Thatsachen:  die  relative  Abnahme  des  NH« 
gegenüber  der  CO2  und  die  stärkere  Abnahme  der  Alkales - 
cenz  für  die  Auffassung  sprechen^  dass  sich  neben  dem 
Harnstoff  auch  etwas  Methylhydantoin  aus  dem  Sarkosin 
gebildet  habe,  ohne  indessen  die  Methylhydantoinbildung  da- 
mit zu  beweisen,  da  hiezu  die  Differenzen  zu  klein  sind  und  ja 
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auch  das  Sarkosin  selbst  bei  der  Bunse  naschen  Bestimmung 
nicht  ganz  unangegriffen  bleibt  ^). 

Wenn  wir  also  das  Verhalten  der  beiden  Amidosäuren 
bei  Hunden  in  zwei  Sätzen  zusammenfassen  sollten,  so  wür- 
den diese  lauten: 

1)  Das  Glycocoll  geht  zum  grösseren  Theil  in  Harnstoff 
über,  ein  kleinerer  Theil  wird  unverändert  ausgeschieden. 

2)  Das  Sarcosin  verhält  sich  im  Wesentlichen  gleich, 
nur  ist  der  unverändert  ausgeschiedene  Antheil  etwas  grösser. 
Neben  dem  Harnstoff  scheint  aus  dem  Sarkosin  auch  etwas 
Methylhydantoin  zu  entstehen,  mit  aller  Bestimmtheit  hat 
sich  der  Nachweis  dafür  nicht  führen  lassen. 

B)  Versuche  an  Kaninchen. 

Für  die  Versuche  an  Kaninchen  ist  neben  den  andern 
Bestimmungen  durchweg  die  erweiterte  Bunsen'schen  Me- 
thode zu  Grunde  gelegt.  Es  fragt  sich  also  zunächst,  wieweit 
der  Harn  der  Kaninchen  der  Zersetzungsgleichung  für  Harnstoff 
entspricht,  wie  sich  das  Verhältniss  zwischen  CO2  und  NHa 
gestaltet  und  wie  gross  die  Abnahme  der  Alkalescenz  ist. 
Für  den  Hundeharn  habe  ich  diese  Frage  nicht  besonders 
erörtert,  da  die  Beantwortung  schon  in  den  Controlversuchen 
liegt,  in  denen  Hundeharn  angewendet  ist,  sowie  in  den 
Zahlen  der  dritten  Sarkosinversuchsreihe.  Bei  Fleischfütterung 
erreichte  der  Stickstoff  fast  den  Werth  von  CO,  bei  Fütterung 
mit  dem  Gemisch  von  Brod,  Milch  und  Speck  blieb  der 
Stickstoff  etwas  mehr  hinter  dem  CO  zurück;  freilich  ist 
dabei  immer  das  Ammoniak  der  präformirten  Ammonsalze 
schon  mithinzugerechnet,  da  es  bei  der  Bestimmung  miter- 
halten wird.  Die  Berechtigung  dazu  liegt  in  der  Abhängigkeit 
des  Ammoniaks  von  den  Aciditäts Verhältnissen.  Jedenfalls 
enthält  der  Hundeharn  neben  Harnstoff  auch  Substanzen, 
welche  nur  CO2  liefern,  und  kein  Ammoniak  oder  wenigstens 
solche,  welche  mehr  Kohlensäure  bilden  als  dem  abgespalte- 
nen Ammoniak  äquivalent  ist. 


*)  Auch  stützt  sich  die  Zahl  für  CO«  leider  nur  auf  eine  Bestim- 
mang,  die  2.  ffimg  verloren. 
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Weit  weniger  übereinstimmend  sind  die  Werthe  für  die 
bei  der  Bunsen'schen  Bestimmung  als  GOa  abgespaltene 
C0-6ruppe  und  als  NHs  abgespaltenes  N  beim  Kaninchen- 
harn. Das  Verhältniss  schwankt  sogar  bei  ein  und  demsel- 
ben Thier  in  den  Harnen  der  einzelnen  Perioden.  In  d«n 
(sogleich  mitzutheilenden)  Glycocollversuch  betrug  N  ausge- 
drückt in  Procenten  von  CO-Gruppe: 

In  Periode    I         82,3  % 
»         >        II  86,3  > 

>         »       IV  72,4%  (!) 

»         »      VII  82,6% 

Aehnlich  sind  die  Verhältnisse  in  den  andern  Versuchen. 
Es  liegt  auf  der  Hand,  dass  die  Möglichkeit  der  Schlussfol- 
gerung dadurch  erhebliche  Einschränkungen  erfährt.  — 

Die  Zahlen  für  die  CO-Gruppe  übertreffen  nun 
aber  nicht  allein  diejenige  für  das  abgespaltene  Ammoniak, 
sondern  auch,  wenigstens  sehr  häufig,  die  des  Ge- 
sammt-N  nach  Seegen.  Daraus  geht  hervor,  dass  der 
Harn  von  Kaninchen  Substanzen  enthält,  welche  mehr 
Kohlensäure  liefern,  als  dem  Verhältniss  von  COa  zu  2  N 
entspricht.  Diese  Substanzen  können  also  auch  nicht  Ura- 
midosäuren  sein,  denn  der  Stickstoff  dieser  würde  ja  in  der 
Gesammtstickstoffbestimmung  vollständig  erscheinen.  Es  ist 
sehr  wohl  denkbar,  dass  diese  GOa  von  einem  N-freien,  viel- 
leicht Kohlehydrat-artigen  Körper  abstammt. 

Auch  die  Abnahme  der  Alkalescenz  ist  durchschnittlich 
grösser,  wie  beim  Hundeharn,  was  zum  Theil  mit  dem 
Ueberwiegen  der  Kohlensäurebildung  im  Harn  zusammen- 
hängt, und  stark  wechselnd,  sodass  ich  von  einer  Verwerthung 
dieses  Factors  im  Allgemeinen  habe  absehen  müssen.  Im 
Maximum  betrug  die  Alkalescenzabnahme  für  7,5  Gc.  Harn 
5,9  Gc.  V^o  Lauge,  doch  ist  dieser  Fall  nur  einmal  beobach* 
tet  und  sehr  oft  wandle  Abnahme  nicht  grösser,  wie  etwa 
3  Gc.  Vio  Lauge.  Einige  derartige  Bestimmungen  sind  in 
meinen  frühern  Arbeiten  angeführt;  sie  ergaben:  3,3;  3,1; 
2,9;  3,1;  4,3  Gc.  Vio  Laug«  Abnahme  für  15  Gc.  der  Harn- 
barytmischung (=  7,5  Gc.  Harn).    Einige  neuere  Versuche 
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ergaben  ähnliche,  sogar  noch  etwas  niedrigere  Werthe:  2,9; 
2,65;  2,3;  2,8;  2,5  Cc.  Ich  habe  mich  vergeblich  bemüht, 
die  Ursachen  dieser  Abweichungen,  der  hohen  COa -Bildung 
und  stärkere  Alkalescenzabnahme  zu  eruiren  und  namentlich 
durch  Fällungsmittel  die  störenden  Substanzen  zu  beseiti» 
gen.  Die  Versuche  können,  da  sie  keinen  Erfolg  hatten,  hier 
übergangen  werden. 

I.  Das  Verhalten  des  Glycocoll. 

Tabelle  VI.   Kaninchen  von  2800  gr.   180  gr.  Kartoffeln  pro  Tag. 


Perioden 
von 

N  nach 
Seegen, 

Bansen  *sche 
Bestimmungen. 

S- Aus- 
scheidung 

Bemerkungen. 

4  Tagen. 

CO 

N 

I. 

n. 
m. 

IV. 

V. 
VI. 

vn. 

4,065 
2,010 

4,200 
1,575 

2,067 
3,028 

2,214 

4,162 

2,003 
2,331 

2,200 
1,710 

2,420  2'^^ 
1>875  1  QQ 
1,905  *'^^ 
3,700) 
3,750/3,697 
3,640) 
1,450 
1,925 

0,1517 
0,1504 

0,1202 
0,1717 

0,1634 
0,1538 

11,490  Glycocoll. 
14,219  Glycocoll. 

Das  Glycocoll  wurde  auf  alle  4  Tage  jeder  Periode 
gleichmässig  vertheilt.  An  einigen  Tagen  sind  die  prä- 
formirten  Ammonsalze  des  Harns  nach  der  Methode  von 
Schmiedeberg  bestimmt:  die  Werthe  dafür  liegen  durch- 
weg fast  innerhalb  der  ßeobachtungsfehler.  Als  NHs  berech- 
net, ergiebt  sich  für 

0,0106  NHs 

nicht  bestimmbar 

0,0127 

0,0255 

Die  Folgerungen  aus  der  Tabelle  ergeben  sich  leicht. 
1)  In  den  beiden  der  GlycocoUfütterung  entsprechenden 
Perioden  finden  wir  eine  beträchtliche  Zunahme  des  Gesammt- 
stickstofifs,  welche  zeigt,  dass  das  Glycocoll  resorbirt  und 
ausgeschieden  ist.  Dass  die  N- Vermehrung  nicht  von  Steige- 
rung des  Ei  Weisszerfalles  herrührt,  ergeben  die  Zahlen  für 
die  Gesammtschwefelausscheidung. 

Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie,  lY.  3 


Periode  II 

>    ni 

>       V 
»      VI 
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2)  Was  die  Form  betrifft,  in  welcher  das  Glycocoll 
ausgeschieden  ist,  so  zeigt  sich  in  den  beiden  Perioden  eine 
auflßllige  Differenz,  trotzdem  die  Versuchsbedingungen  durch- 
aus gleichmässig  waren.  In  Periode  V  erreicht  der  Werth  von 
CO  fast  den  des  6esammt-N—  es  ist  also  sicher  der  grösste 
Theil  des  Glycocolls  in  Form  von  Harnstoff  oder 
Uramidosäure  ausgeschieden, —  in  Periode  III  bleibt 
er  dagegen  erheblich  dahinter  zurück,  es  ist  also  ein  grosser 
Theil  des  Glycocolls  unverändert  ausgeschieden.  Im 
Ganzen  beträgt  die  Menge  der  in  Form  von  CO2  aufgetretenen 
CO-Gruppe  (unter  der  Reserve,  dass  nicht  alle  CO2  aus  der 
Gruppe  CONHa  stammt)  in  den  4  Normalperioden  8,615  gr.^ 
also  für  8  Tage  4,308  gr.  In  den  beiden  Glycocollperioden 
ist  ausgeschieden  7,109  gr.,  somit  kommen  2,892  auf  Rech- 
nung des  Glycocolls. 

3)  Für  die  Frage,  ob  das  Glycocoll  als  Harnstoff 
oder  Uramidosäure  ausgeschieden  ist,  resp.  ob  diese 
letztere  neben  Harnstoff  anzunehmen  sei,  ist  aus  den  oben 
erörterten  Gründen  die  Relation  zwischen  CO  und  N  nach 
Bunsen  weniger  zu  verwerthen.  Die  in  Form  aus  NHs  abge- 
spaltene Quantität  N  beträgt  in  den  4  Normalperioden 
6,975.  CO:  N  =  100:  80,9.  In  den  beiden  Glycocollperioden 
berechnet  sich  CO  :  N  =  100 :  88.2.  Es  liegt  danach  kein 
Grund  vor,  Hydantoinsäure  anzunehmen,  das  Ergebniss  der 
Berechnung  stimmt  vielmehr  vollständig  zu  der  Annahme, 
dass  das  Glycocoll  in  Harnstoff  übergegangen  sei.  In  diesem 
Fall  muss  nämlich  offenbar  das  NHs  gegenüber  dem  GOs 
anwachsen,  weil  sich  nun  zu  dem  Harn  ein  Körper  addirt, 
welcher  CO  und  N  in  dem  Verhältniss  von  100  :  100  liefert; 
auch  dieses  Factum,  nämlich  das  relative  Ansteigen  des  NHt 
gegenüber  der  COs  zeigt,  dass  die  Harnstoffvermehrung  nicht 
von  einer  Steigerung  des  Eiweisszerfalles  herrührt.  Sehr  ecla- 
tant  ist  auch  das  Verhalten  der  Harne  nach  dem  Abdampfen 
beim  Zusatz  der  Salpetersäure.  Der  Harn  von  Periode  V 
erstarrte  sofort  zu  einemBrei  von  salpetersaurem 
Harnstoff,  weniger  reichlich  war  die  Ausscheidung  bei 
Periode  III,  dagegen  trat  sie  bei  dem  Normalharn  nur  lang- 
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sam  und  spärlich  ein.  Die  Unterschiede  waren  so  augenfällig, 
dass  mir  genauere  Bestimmungen  überflüssig  erschienen. 

Schliesslich  sei  noch  die  Relation  zwischen  S  und  dem 
bei  der  Bunsen'schen  Bestimmung  abspaltbaren  N  angeführt; 
sie  betrug  in  4  Normalperioden  im  Mittel  l  :  11,5 ;  in  den 
beiden  Glycocollperioden  dagegen  l :  21,6.  Die  relative  Steige- 
rung des  Harnstoffes  ist  auch  danach  ausser  allem  Zweifel, 

Der  Nachweis  des  unverändert  ausgeschiedenen 
Gl  y  CO  coli  gelang  sehr  leicht.  Der  Harn  wurde  mit  Bleiessig 
gefallt,  das  Filtrat  entbleit,  eingedampft,  die  Essigsäure  durch 
Aufgiessen  von  Wasser  und  mehrmaliges  Verdampfen  mög- 
lichst entfernt.  Beim  Kochen  des  Rückstandes  mit  Wasser 
und  Kupferhydroxyd  löst  sich  dieses  reichlich  mit  tiefblauer 
Farbe  auf,  beim  Erkalten  schied  sich  massenhaft  GlycocoU- 
kupfer  ab.  Auch  in  dem  Harn  der  Periode  V  gelang  der 
Nachweis  unveränderten  Glycocolls  nach  vorgängiger  Fällung 
mit  absolutem  Alkohol.  Das  aus  diesem  Harn  (Per.  5)  dar- 
gestellte, einmal  aus  Wasser  umkrystallisirte  Glycocollkupfer 
gab  folgende  Zahlen : 

0,2745  gr.  lufttrocken  verlor  0,0200  gr.  =  7,3  %  ber. 
7,8  7o.  0,2545  gr.  wasserfrei  gab  0,0965  CuaS  =  37,9  % 
ber.  37,6  %.  Ueber  die  Versuche,  in  dem  Harn  nach 
Glycocollfütterung  Hydantoinsäure  nachzuweisen ,  soll  bei 
dieser  berichtet  werden. 

II.  Das  Verhalten  des  Sarkosins  beim  Kaninchen- 

Es  mag  hier  zunächst  ein  Versuch  berichtet  werden, 
welcher  auf  den  qualitativen  Nachweis  von  Methylhydantoin- 
säure  abzielt,  sowie  auf  die  Frage,  ob  sich  schwefelhaltige 
Substanzen  in  vermehrter  Menge  nach  Sarkosinfütterung  im 
Harn  nachweisen  lassen. 

Das  Kaninchen  (2500  gr.  Körpergewicht)  erhielt  täglich 
150  gr.  Kartoffeln  und  30  gr.  Wasser  mittelst  Schlundsonde. 
Der  Harn  wurde  dieses  Mal  in  der  Art  gesammelt,  dass  die 
Periode  dann  abgeschlossen  wurde,  wenn  eine  ausgiebige 
Harnentleerung  beobachtet  war,  ohne  Rücksicht  auf  das 
Datum  und  die  Stundenzahl. 
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Die  erste  Periode  unifasst  75  Stunden.  Der  Harn  auf 
.300  Cc,  100  Cc.  gaben  0,2243  BaSOi,  also  100  Stunden 
0,898  gr. 

Zweite  Periode:  100  Stunden.  Harn  auf  540  Cc. 
100  Cc.  gaben  0,261  BaSOi,  also  Gesammtmenge  1,044  gr. 
Das  Filtrat  von  BaSO*  mit  Soda  und  Salpeter  verbrannt 
zur  Schwefelbestimmung.  Erhalten  0,085  BaS04,  im  Ganzen 
also  0,340  gr.  Verhältniss  von  neutralen  S  zu  S  der  Schwefel- 
säure 1  : 3,07. 

Dritte  Periode:  90  Stunden.  Während  derselben 
9,5  gr.  Sarkosin.  Harn  auf  500  Cc.  100  Cc.  gaben  0,2015 
Ba  SO4  direct  und  0,070  im  Filtrat.  Daraus  berechnet  sich 
für  100  Stunden  :  0,895  BaSOi  direct  (A)  0,311  im  Filtrat  (B), 
also  B :  A  =  1 :  2,88.  Dieses  Verhältniss  liegt  dem  in  Periode  II 
so  nahe,  dass  man  die  Bildung  schwefelhaltiger  Substanzen 
(Sarkosinsulfaminsäure)  ausschliessen  kann.  Die  Untersuchung 
auf  Methylhydantoinsäure  fiel  negativ  aus.  Die  Aetherauszüge 
erweisen  sich  auch  als  schwefelfrei. 

Tabelle  YII.    Sarkosinversuch  am  Kaninchen.    2640  gr.  Körpergewicht. 


Periode. 

N 

nach 

Seegen 

Bunsen'sche 
Bestimmung. 

S 

Bemerkungen. 

CG-Gruppe 

N 

I.  3  Tage 
II.  4  Tage 

III,  do. 

IV.  do. 

2,304 
1,583 
1,431 
3,357 

2,276 
1,602 
1,382 
3,279 

2,136 

1,120 
2,863 

0,2175 
0,1971 
0,1476 
0,1916 

Pro  Tag  180  gr.  KartoCfeln,  in 
Per.  IV  jedoch  nur  490  gr. 
gefressen. 

11,628  Sarkosin  =  1,828  N. 

Aramonsalz  war  in  Per.  II  nicht  bestimmbar,  innerhalb 
der  Fehlergrenzen  (Bestimmung  nach  Schmiedeberg);  in 
Per.  II  0,0319  NHs. 

Bezüglich  der  Ableitung  des  Resultates  aus  den  Ver- 
suchszahlen kann  ich  mich  an  dieser  Stelle  kurz  fassen.  Die 
Deductionen  entsprechen  genau  denen  der  GlycocoUreihe.  Es 
leuchtet  ohne  Weiteresein,  dass  der  bei  Weitem  grösste 
Theil  des  Sarkosins  in  Form  von  Harnstoff  ausge- 
schieden ist.  In  der  That  entstand  auch,  als  zu  dem  Ab. 
dampfungsrückstand  von  50  Cc.  Harn  der  Per.  IV  Salpeter- 
säure hinzugesetzt  wurde,  eine  reichliche  Erystallisation   von 
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salpetersaurem  Harnstoff,  während  der  Harn  der  Nonnalpe- 
rioden  nur  sehr  wenig  davon  lieferte.  Dajss  dieser  Harnstofif 
nicht  von  vermehrtem  Eiweisszerfall  herrührt,  zeigt  die 
Schwefelausscheidung.  Das  Verhältniss  von  S  :  CO  berechnet 
sich  im  Mittel  an  den  Normal  tagen  =  1  :  9,4,  für  die  Sar- 
kosinpenode  dagegen  1  :  17,1. 

N  :  CO  ist  in  der  Normalperiode  =  89  :  100  (also  N 
relativ  mehr,  als  im  Glycocoll versuch),  in  der  Sarkosinperiode 
87  :  100.  Nach  dem  beim  Glycocoll  Erörterten  ist  eigentlich  eine 
relative  Zunahme  des  N  zu  erwarten,  wenn  der  zugeführte 
Körper  nur  Harnstoff  bildet;  diese  Thatsache  spricht  also 
für  Bildung  von  Uramidosäure,  doch  lässt  sich  dieser  Schluss 
nicht  bestimmt  ziehen ;  dafür  ist  die  Differenz  zu  gering.  Der 
directe  Nachweis  von  Methylhydantoinsäure  gelang  nicht. 

Ebensowenig  gelang  es  aber  auch,  Sarkosin  im  Harn 
nachzuweisen :  es  gingen  nur  Spuren  von  Kupferoxyd  in 
Lösung,  sodass  also  die  Umsetzung  des  Sarkosins  beim* 
Kaninchen  noch  vollständiger  zu  sein  scheint,  wie  die  des 
GlycocoUs. 

Verhalten  des  Alanins  beim  Kaninchen. 

Tabelle  Till*    Alanin  und  Hydantoinsäure. 


Periode. 

N 
nach  Seegen. 

Bunsen'sche 
Bestimmung. 

S 

S  :  Ge- 
sammt-N. 

Bemerkungen. 

CO 

N 

I.  4  Tage 

II.    do. 

III.  do. 

IV.  do. 
V.    do. 

VI.  3  Tage 

1,4525  ^'^^^ 

1,117 

4,256 

1,540 

1,470 

1,683 

1,371 
3,921 
1,711 
1,554 

2,841 

1,272 

1,093 
3,547 
1,420 
1,297 
1,932 

0,1243 

0,0839 
0,1312 
0,1456 
0,1325 
0,1  i87 

1  :  11,7 

1  :  13,4 
1  :  27,0') 
1  :  10,7 
1  :  11,1 

21,039  Alanin  = 
3,309  N. 

Betrachten  wir  zunächst  die  Verhältnisse  des  Alanin,  so 
leuchtet  ohne  Weiteres  ein,  dass  dasselbe  resorbirt  und  zum 
grössten  Theil  als  Harnstoff  ausgeschieden  ist.  Das  ergiebt 
das  Ansteigen  der  Gesammt-N-Ausscheidung,  der  CO-Gruppe 


')  Für  diese  Periode  ist  nicht  der  6esammt-N  zu  Grunde  gelegt, 
sondern  nur  das  bei  der  Bunsen'sche  Bestimmung  abgespaltene  NH«. 
Für  Periode  DI.  ist  noch  das  im  Harn  präform irte  Ammoniak  nach 
Scbmiedeberg  bestimmt.  Es  berechnet  sich  0,0566  NHs  im  ganzen  Harn. 
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und  des  bei  der  Bunsen'schen  Bestimmung  abgespaltenen  NHs 
ohne  wesentliche  Steigerung  der  Schwefelausscheidung,  also 
mit  erheblicher  Aenderung  der  Relation  S  zu  N.  Während 
aber  an  den  Normaltagen  die  Zahl  für  CO  die  für  N  über- 
steigt, ist  umgekehrt  in  der  Alaninperiode  diese  letztere 
höher.  Daraus  folgt,  dass  ein  Theil  des  Alanin  unverändert 
ausgeschieden  ist. 

Die  6esammt-N-Ausscheidung  beträgt  an  den  Normal- 
tagen (Periode  I,  II,  IV  und  V)  5,588  gr. ;  für  CO  ist  erhalten 
6,319  gr. ,  somit  CO  113%  der  Gesammt- Ausscheidung ,  in 
der  Alaninperiode  ist  dagegen  CO  nur  92,1  >.  Man  kann 
danach  die  Quantität  des  unverändert  ausgeschiedenen  Alanins 
auf  Vt  bis  */6  des  eingegebenen  veranschlagen,  doch  will  ich 
auf  diese  Rechnung  keinen  besondern  Werth  legen,  da  die 
Differenzen  zwischen  N  und  CO  ziemlich  starke  Schwankungen 
zeigen.  Dass  aber  die  Menge  des  Alanins  nicht  ganz  uner- 
hebUch  war,  zeigte  der  süsse  Geschmack  des  Hai-ns  und  die 
Leichtigkeit,  mit  der  sich  Alanin  isoliren  Hess. 

100  Cc.  des  Harns  wurden  zu  dem  Zweck  mit  bas. 
Bleiacetat  gefallt  und  entbleit;  aus  dem  eingeengten  Filtrat 
krystallisirte  nach  einigem  Stehen  über  SO4H2  Alanin  in 
glashellen  Krystallen  mit  etwas  Salzen  vermischt  aus.  Beim 
Kochen  mit  Kupferoxydhydrat  entstand  eine  tiefblaue  Lösung, 
die  alsbald  krystallisirte. 

Eingedampft  und  mit  Salpetersäure  versetzt,  erstarrte 
der  Harn  sofort  zu  einem  dicken  Brei  aus  salpetersaurem 
Harnstoff,  während  der  Harn  der  Normalperioden  das  ge- 
wöhnliche Verhalten  zeigte. 

Für  die  Frage,  ob  neben  dem  Harnstoff  noch  Uramido- 
säure  vorhanden  war,  sind  die  Verhältnisszahlen  zwischen 
COa  und  NHa  aus  der  Bunsen'schen  Bestimmung  aus  den 
angeführten  Gründen  weniger  brauchbar,  wie  beim  Hunde- 
harn. Jedenfalls  aber  geben  die  vorliegenden  Zahlen  keine 
Veranlassung,  die  Bildung  von  Lacturaminsäure  anzunehmen. 
An  den  16  Normaltagen  berechnet  sich  nämlich  N  zu  80,4*^/0 
des  CO,  in  der  Alaninperiode  zu  90,0%  des  CO.  Die  directe 
Untersuchung  des  Harns  in  dieser  Richtung  fiel  negativ  aus. 
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Es  wurden  nur  Spuren  eines  in  absolutem  Alkohol  unlöslichen 
Baryumsalzes  erhalten. 

Das  beim  Alanin  erhaltene  Resultat  ist  noch  in  anderer 
Beziehung  von  einer  gewissen  Bedeutung  für  die  Theorie  der 
HarnstofFbildung.  In  diesem  Falle  beträgt  nämlich  die  Ham- 
stoflfvermehrung  ohne  Aenderung  des  Eiweisszerfalles  mehr 
als  das  Doppelte  gegenüber  den  Normalperioden.  Ich  habe 
früher  ausgeführt,  dass  eine  Steigerung  auf  mehr  als  das 
Doppelte  ohne  vermehrten  Eiweisszerfall  nach  Einführung 
von  Ammonsalz  durch  die  Gyansäuretheorie  nicht  mehr 
erklärt  werden  könnte.  (Die  Versuche  mit  Ammonsalzen,  auch 
essigsaurem  Ammon  in  dieser  Richtung  sind  jedoch  erfolglos 
geblieben).  Lässt  sich  nun  nachweisen,  dass  die  Uramidosäuren 
zuerst  durch  Oxydation  in  Ammonsalze  übergehen*),  und 
dann  in  Harnstofif,  so  würde  also  auch  dieses  Verhalten  des 
Alanins  ein  sehr  gewichtiges  Argument  gegen  die  Gyansäure- 
theorie darstellen.  Ausser  diesem  Wege  des  Ueberganges  der 
Amidosäure  in  Harnstoff  ist  nun  zunächst  noch  ein  anderer 
denkbar.  Man  kann  sich  vorstellen,  dass  alle  Amidosäuren 
sich  gleichmässig  verhalten,  alle  zuerst  Uramidosäure  bilden, 
diese  aber,  je  nach  der  Natur  der  Uramidosäure  eine  ver- 
schiedene Resistenz  hat,  bald  sich  unverändert  erhält,  bald 
in  Harnstoff  übergeht.  Diese  Voraussetzung  lässt  sich  direct 
durch  Versuche  prüfen. 

Für  die  üramidosäthionsäure  habe  ich  schon  früher 
gezeigt,  dass  sie,  fertig  eingegeben,  den  Körper  des  Kaninchens 
unverändert  passirt,  wenn  es  auch  nicht  gelang,  die  ganze 
Menge  wiederzufinden.  Wie  verhält  sich  nun  die  Hydantoin- 
säure  als  Natronsalz  eingegeben  ?  Wird  sie  unverändert  aus- 
geschieden oder  geht  sie  in  Harnstoff  jäber  ?  Zur  Entscheidung 
dieser  Frage  erhielt  das  Kaninchen  in  Per.  VI  an  drei  Tagen 
im  Ganzen  5,757  gr.  Hydantoinsäure  als  Natriumsalz.  Aus 
dem  Harn  konnte  nach  dem  oben  angegebenen  Versuche 
Hydantoinsäure  in  gut  ausgebildeten  Krystallen  erhalten 
werden.  Das  Silbersalz,  durch  Kochen  der  Säure  mit  AgsO 
und  Wasser  erhalten,  krystallisirte  in  warzigen  Krystallaggre- 

»)  Z.B:   GHi  .  NHi  .  CHt  .  COOK  +  0.  =  CO. -h  GH,  .  COONH4. 
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gaten,  genau  so,  wie  eine  Probe  des  zur  Vergleichung  darge- 
stellten hydantoinsauren  Silber. 

0,2002  gr.  des  Silbersalzes  über  SO4H2  getrocknet, 
dann  bei  100—110^  (wobei  kaum  merkliche  Abnahme  statt- 
fand) hinterliess  beim  Glühen  0,0962  Ag  =  48,05  7o,  verlangt 
48,00. 

Für  die  Frage,  wieviel  der  Hydantoinsäure  unverändert 
ausgeschieden  ist,  geben  die  quantitativen  Bestimmungen 
Anhaltspunkte.  Die  verfütterten  5,757  gr.  Hydantoinsäure 
enthalten  0,683  gr.  in  Form  von  NHa  abspaltbaren  N  und 
1,366  in  Form  von  CO2  abspaltbare  Gruppe  CO.  Addirt 
man  diese  Zahlen  zu  denen  der  Periode  V  (man  kann  die 
Harnstoffausscheidung  aus  dem  Eiweiss  mit  Rücksicht  auf 
die  S- Ausscheidung  für  Periode  V  und  VI  gleichsetzen),  so 
erhält  man  1,5544-1,366  =  2,920  CO  und  1,297+0,683  = 
1,980  N.  Diese  Zahlen  kommen,  wie  man  sieht,  den  wirklich 
gefundenen  sehr  nahe  und  man  könnte  daraus  wohl  eine  im 
Wesentlichen  unveränderte  Ausscheidung  der  Hydantoinsäure 
ableiten.  Leider  stimmt  damit  aber  die  Gesammt-N-Bestim- 
mung  durchaus  nicht  überein,  die  nur  2,282  N  ergab,  wäh- 
rend die  Zahl  nicht  erheblich  von  der  für  die  C0-6ruppe 
abweichen  dürfte.  Es  bleibt  hier  also  eine  Unklarheit 
bestehen,  die  durch  weitere  Versuche  beseitigt  werden  muss. 

Findet  die  Bildung  von  Harnstoff  aus  GlycocoU  durch 
die  Hydantoinsäure  hindurch  statt,  so  durfte  man  Reste  dieser 
Säure  in  dem  bei  Glycocollfütterung  entleerten  Harn  erwarten. 
In  der  That  konnte  auch  aus  solchem  Harn  eine  ansehnliche 
Menge  eines  in  Alkohol  unlöslichen  Barytsalzes  erhalten 
werden,  allein  die  daraus  durch  vorsichtige  Ausfällung  mit 
SO4  Ha  erhaltene  syrupöse,  stark  saure  Flüssigkeit  konnte 
nicht  zur  Krystallisation  gebracht  werden.  Im  Ganzen  ist 
also  das  Verhalten  der  Amidosäuren  beim  Kaninchen  das- 
selbe wie  beim  Hunde :  sie  gehen  in  Harnstoff  über ,  ein 
wechselnder  kleinerer  Theil  wird  unverändert  ausgeschieden. 
Zw^ischen  dem  Verhalten  des  GlycocoU  und  Sarkosin  zeigt 
sich  hier  noch  weniger  Unterschied,  wie  beim  Hund.  Bei  der 
Ueberein  Stimmung  in  dem   Verhalten  bei  Fleischfresser  und 
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Pflanzenfresser  kann  man  wohl  mit  Bestimmtheit  sagen, 
dass  auch  der  menschliche  Organismus  im  Stande  sein  wird, 
die  Amidosäuren  in  Harnstoff  überzuführen. 

Für  die  Frage,  inwieweit  die  Amidosäuren  bei  dem 
normalen  Ablauf  der  Stofl'wechselvorgänge  Vorstufen  des  Harn- 
Stoffes  darstellen,  ist  natürlich  durch  den  Nachweis,  dass  einge- 
gebene Amidosäuren  in  Harnstoff  übergehen,  nichts  ausgesagt. 
Findet  es  sich,  dass  der  Harn  bei  Glycocollfütterung  ausser 
Harnstoff  noch  andere  Körper  enthält,  so  ist  damit  vielleicht 
ein  Weg  zur  Beantwortung  dieser  Frage  eröffnet. 


Analytische  Belege. 

Zu  Tab.  I  u.  II. 

Der  Harn  ist  stets  auf  400  Cc.   verdüimt.    Zur  Bun- 

sen'schen  Bestimmung  dienten,  wie  gewöhnlich,  7,5  Cc.   Die 

Zahlen    für  Ba  SO«  aus    SO4  H2    glaube   ich   übergehen    zu 

können. 

Tabelle  !•    Erster  Glycocollversuch  am  Hund. 


Datum 


Spec. 
Gew. 


Bunsen*sche 
Bestimmung. 


Ba  CDs     Ba  SO« 


N  nach  Liebig 

Cc.  Quecksilber 

für 

10  Cc.  Harn. 


N  nach  Seegen. 

5  Cc.  Harn 

brauchen  Vio  Säure. 


3. 
4. 

5. 
6. 

7. 


1,0145 

— 

0,526 

1,0135 

0,172 

0,247 

1,020 

0,5235 

0,184 

1,0145 

0,310 

0,120 

1,0145 

0»264 

0,178 

17,4 

16,4 

30,42 

19,44 

17,43 


Tabelle  II.    Zweiter  Glycocollversuch  am  Hund. 


22. 

1013 

— 

23. 

1014 

0,4465 

0,1750 

24. 

1012,5 

0,5195 

0,019 

25. 

1013,5 

0,4735 

0,170 

96 

1019 

a.  0,739 

0,267 

^v. 

b,  0,815 

0,151 

27. 

? 

0,3850 

0,2185 

22,5 

22,6 
20,7 
22,9 

36^1  im  Kolben. 
37,2  im  Rohr. 


Tabelle  ni*  Erster  Sarkoain versuch  am  Hund, 
1)  Brod  :  2,061  gr.  =  1,355  Trockensubstanz.  1,1079 
trocken  mit  Natronkalk  braucht  5,97  Cc.  Ag-Lösung  (1  Cc. 
=  0,01  NaCl).  1,100  gr.  braucht  5,88  Cc.  =  1,28%  N.  — 
12,357  gr.  trocken  geben  mit  KNOs  und  Naa  COs  etc.  0,1245 
Ba  SO4. 
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2)  Milch:  5  Gc.  brauchen  11,15  Ag-Lösung  =  0,524 > 
N.  100  Cc.  gaben  mit  Soda  und  Salpeter  etc.  0,234  BaSO*. 

3)  Harn  aus  Periode  I  =  750  Cc.  1)  5  Cc.  mit  Natron- 
kalk im  Rohr  11,3  Ag-Lösung  =  0,5408  %  N;  2)  S  100  Cc. 
gaben  0,158  BaS04  direct;  0,0615  BaS04  imFiltrat;  3)  NHs 
25  Cc.  brauchen  nach  Schi ö sing  0,40  Normalschwefel- 
säure ;  4)  ür.  10  Cc.  brauchen  12,5  Quecksilberlösung. 

4)  Harn  von  Periode  11  =  750  Cc.  1)  N-Bestimmung 
im  Rohr  5  Cc.  =  11,58  Cc.  Ag-Lösung;  2)  S  100  Cc.  gaben 
0,165  BaSO*  direct  0,0765  im  Filtrat;  3)  NHs  25  Cc.  = 
0,35  Normalsäure;  4)  Liebig  10  Cc.  erfordern  13,1  Queck- 
silberlösung; 5)  Bunsen  10  Cc.  gaben  0,323  Ba  COs  und 
0,1255  BaS04. 

5)  Harn  von  Periode  III  =  750  Cc. :  1)  N  im  Rohr 
5  Cc.  =  20,2  Cc.  Ag-Lösung;  2)  S  100  Cc.  gaben  0,155  BaSO* 
direct  0,079  im  Filtrat ;   3)  NHs  25  Cc.  =  0,55  Normalsäure ; 

4)  Liebig    10    Cc.   erfordern   20,9    Cc.    Quecksilberlösung; 

5)  Bunsen  10  Cc.  gab  0,5095  Ba  COs  und   0,116  BaSOi. 

6)  Faeces  von  Periode  I  und  II:  (Abgrenzung 
durch  Knochen)  =  34,1  gr.  trocken:  1)  N  0,625  gr.  braucht 
10,6  Ag-Lösung;  2)  S  5,055  gr.  gab  0,205  Ba  SO4. 

7)  Faeces  +  etwas  Erbrochenem  von  Per.  III 
30,0  gr.  trocken ;  1)  N  0,541  gr.  erfordert  9,4  Cc.  Ag-Lösung ; 
2)  S  6,530  gr.  gab  0,181  BaS04. 

Tabelle  IT.    Zweiter  Sarkosinversuch  am  Hunde. 


Datum 


Harn- 
menge 


Specif. 
Gew. 


10  Gc. 
erfordern 
Quecksil- 
berlösung 

in  Gc. 
(corrigirt). 


Bunsen'sche  Be- 
stimmung in  7,5  Gc. 


BaGOt 


BaSO« 


NH« 

25  Gc. 

erfordern 

Vio  Säure. 


SO4H. 
BaSOi 

aus 
100  Cc. 


6/5 

7. 

8. 

9. 
10. 
11. 


480 

1017 

20,51 

0,2305 

0,3015 

^^^^ 

530 

1015,5 

18,82 

0,300 

0,1565 

4,40 

568 

1014 

17,46 

0,198 

0,2515 

4,10 

740 

1017 

22,04 

0,408 

0,079 

4,4  ( 

610 

1012 

17,86 

0,273 

0,1705 

4,10 

575 

1014 

15,72 

0,164 

0,241 

4,46 

0,177 
0,150 
0,161 
0,184 
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Tabelle  Y.    Dritter  Sarkosinversiich  am  Hand. 


N 

Bunsen'sche  Bestimmungen 

Datum 

Harn- 

nach Seegen. 

5  Cc. 

brauchen 

%  Säure. 

in  7,5  Cc. 

S  in 

menge. 

CO. - 
BaSO«. 

NH«  bin- 
det SO«  Ht 
V«  Normal 

Alkalesc- 

Abn.  in 

V«  Alkaü. 

50  Cc. 
Ba  SO«. 

18/6 

400 

0,4998 

15,3 

19. 

400 

9,1  j  ^'^ 

0,3905 

12,25 

1,0 

0,1160 

20. 

400 

9,4 

0,4129 

12,50 

1,75 

0,1140 

21. 

400 

8,75 

0.3999 

12,45 

1,70 

0,1250 

22. 

500 

^^'^    12  5 
12,4    ^'^'^ 

0,4652 

13,75  \ 
13,81  / 

3,15  1 
2,50  f 

0,1085 

23. 

40O 

7,2 

0,3136 

9,75 

1,60 

0,0753 

24. 

400 

8,0 

11,65 

1,85 

0,1065 

Talbelle  Tl.    Glycocollversuch  am  Kaninchen. 


Periode. 

Harn- 
menge. 

Cc. 

N  nach 

Seegen. 

5  Cc. 

erfordern 

Vio  Säure. 

Cc. 

Bunsen'sche  Be- 
stimmung in  7,5  Cc. 

S 

15—    C3t\         Z 

CO 
BaSO«. 

N  als  NH.. 
VioSOiH. 
gebraucht. 

BaSO«  in 
50  Cc. 

I.    4  Tage. 

n. 

III. 
IV. 

V. 

VI. 
VII. 

500 
500 

500 
500 

500 

» 

27,1 
13,4 

28,0 

10,5 
12,5 

0,258 
0,378 

0,268 

0,5195 

0,2500 
0,291 

22,0 
17,1 
25,0  \ 
24,2   1 
18,751 
19,05/ 
37,0   i 
37,5   S 
36,4   ) 
14,5 
19,25 

0,110 
0,1095 

0,0875 
0,123 

0,119 
0,112 

Tabelle  TII«  Sarkosinversuch  am  Kaninchen. 


I.    3  Tage. 
II.    4  Tage. 
III. 
IV. 


300 
oOO 
50O 
500 


25,6 
10,6 
10,5 
9,54 
21,75 
23,00 


0,4375 

0,200 

0,1725 

0,40701 

0,4115/ 


35,6 


0,264 
0,1435 
0,1075 
0,1395 


Die  in  diesen  beiden  Versuchsreihen  yerwendete  Säure  entsprach 
in  100  Cc.  nicht  1,4,  sondern  1,5  N. 
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Tab«ll«  Tni.   Aluiin  und  Hydantoinsäure  am  Kaninchen. 


Periode. 

Harn- 
menge. 

N  nach 

Seegen. 

5  Cc. 

erfordern 

V*  Säure. 

Bunsen'sche  Be- 
stimmungen in  7,5  Cc. 

S-Bestim- 
raung 

CO 
Ba  SO*. 

Das  NH. 

bindet 
"i4  Sälire. 

Ba.S04 

aus  50  Cc« 

I.    i  Tage. 

II. 
III. 
IV. 

V. 

VI.    3  Tage. 

500 

420 
400 
400 
400 

360 

4,151 
4,20/ 
3,8 
15,2 
5,5 
5,25 
9,05  \ 
9,20/ 

0,2092 

0,2038 
0,6118 
0,2670 
0,2424 
0,4912  \ 
0,4924  / 

5,45 

5,15 

19,3 

7,25 

6,95 

11.50  \ 

11,45/ 

0,0905 

0,0727 
0,1194 
0,1326 
0,1206 

0,1504 

Notizen 

von  Prof.  E.  Salkowski  in  Berlin. 


(Der  Bedaktion  zagegangen  am  23.  Dezember  1879). 

1.   Zur  Eenntniss  des  Kreatinins. 

Vom  Kreatinin  wird  allgemein  angegeben,  dass  es  stark 
alkalisch  reagirt;  meine  Beobachtungen  stimmen  damit  nicht 
ganz  äberein.  Aus  reinem  Kreatin  oder  Kreatininchlorzink  dar- 
gestelltes Kreatinin,  das  sich  durch  die  Leichtlöslichkeit  in 
Wasser,  den  sofortigen  Niederschlag  mit  Ghlorzink,  die 
WeyFsche  Reaction  mit  Natronhydrat  und  Nitroprussid- 
natrium,  den  Mangel  an  Krystallwasser,  als  solches  charac- 
terisirt  und  frei  ist  von  Säuren,  finde  ich  auf  empfindliches 
rothes  Lacmuspapier  in  Lösung  nur  schwach  einwirkend.  — 
Allerdings  habe  ich  auch  häufig  stark  alkalisch  reagirendes 
Kreatinin  in  Händen  gehabt,  aber  dann  hinterliess  es  beim 
Verbrennen  auf  dem  Platinblech  auch  regelmässig  eine  stark 
alkalische  Asche.  Die  sehr  schöne  WeyTsche  Reaction  auf 
Kreatinin  ist  bekanntlich  vergänglich :  Die  rothe  Farbe  macht 
schnell  einer  gelben  Platz,  die  nichts  Characteristisches  mehr 
hat.  Säuert  man  indessen  die  gelbgewordene  Lösung  mit 
Essigsäure  an  und  erhitzt,  so  färbt  sie  sich,  wie  ich  bemerkt 
habe,  zuerst  grünlich,  dann  mehr  und  mehr  blau.  Die  Fär- 
bung ist  stabil,  Kreatin  ebenso  behandelt,  giebt  sie  nicht,  ob 
andere  Substanzen,  wäre  noch  zu  untersuchen. 

2.  Das  Verhalten  des  Rohrzuckers  zu  Silberoxyd. 

Rohrzucker  wirkt  bekanntlich  auf  Metalloxyde  wenig  ein : 
auch  aus  ammoniakalischer  Silberlösung  wird  beim  Erwärmen 
kein  metallisches  Silber  abgeschieden.  Dagegen  erhalt  man 
auch  mit  Rohrzucker  die  schönsten  Silberspi^el,  wenn  man 
etwas  Natronlauge  hinzusetzt.  Eine  Inversion  erleidet  der 
Rohrzucker,  meines  Wissens,  durch  Alkalien  nicht,  er  wirkt 
also  wohl  als  solcher  resp.  durch  die  bei  der  Einwirkung 
des  Alkalis  entstehenden  Zersetzungsproducte.    Man  könnte 


134 

z.  B.  an  das  von  Hoppe-Seyler  aus  dem  Traubenzucker 
durch  Einwirkung  von  Alkali  erhaltene  Benzcatechin  *)  den- 
ken. Dasselbe  Verhalten  zeigt  der  Mannit  und  die  Glucoside 
(Salicin  und  Amygdalin).  Uebrigens  wird  auch  beim  Trauben- 
zucker durch  Natronzusatz  die  Reaction  sehr  befördert.  Die 
Producte  der  Reaction,  die  unter  Umständen  zur  Characteri- 
sirung  des  Rohrzuckers  mit  verwerthet  werden  kann,  sollen 
noch  untersucht  werden. 

3.  Demonstration   von  präformirtem  Urobilin  im 

Harn. 

Diese  gelang  mir  mitunter,  jedoch  durchaus  nicht  immer, 
in  einigermassen  dunkel  gefärbten,  aber  auch  normalen  Har- 
nen, selbst  unmittelbar  nach  der  Entleerung  auf  folgendem 
Wege.  100  Gc.  Harn  werden  mit  50  Cc.  völlig  reinen,  auch 
alkoholfreien  Aethers  sanft  durchgeschüttelt,  der  Aether  abge- 
gossen —  und  verdunstet.  Der  oft  kaum  sichtbare  Rück- 
stand ")  wird  mit  einigen  Cc.  Alkohol  absolutus  aufgenommen, 
in  dem  er  sich  leicht  löst.  Die  so  erhaltene  Lösung  ist 
rosenroth  mit  grüner  Fluorescenz  und  zeigt  den  Streifen  des 
Urobilins  (Hydrobilirubin)  in  intensiver  Weise.  Es  ist  sehr 
aufFallig,  dass  schon  kleine  Abweichungen  das  Verfahren  leicht 
misslingen  machen,  so  z.  B.  Zusatz  von  Alkohol  oder  Essig- 
säure beim  Schütteln  mit  Aether.  —  Bei  diesem  Verfahren 
sind  alle  zersetzenden  Einwirkungen  ausgeschlossen  und  es 
ist  sonach  bei  positivem  Erfolg  nicht  daran  zu  zweifeln,  dass 
das  Urobilin  frei  im  Harn  enthalten  war,  ich  wiederhole 
indessen  nochmals,  dass  der  Nachweis  auf  diesem  Wege 
durchaus  nicht  constant  gelingt. 

Andererseits  beruht  auch  die  Rosafarbung,  welche 
manche,  namentlich  dünne  und  schwach  eiweisshaltige  Harne 
bei  Nephritis  auf  Essigsäurezusatz  annehmen,  häufig  auf  Uro- 
bilin, das  in  diesem  Falle  also  in  irgend  einer  Weise  gebunden 
sein  muss.    Schüttelt  man  nämlich  einen  solchen  Harn  dann 


*)  Beriche  der  d.  ehem.  Ges.  IV,  S.  346. 

')  Mitanter  hinlerlässt  der  Aether  —  auch  bei  normalem  Harn  — 
Hi  ppursäurekrystalle. 
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mit  Chloroform,  so  zeigt  dieses  den  Absorptionsstreifen  des 
Urobilin. 

4.  Die  reducirende  Substanz  des  Benzoesäureharns. 

Die  Entdeckung  der  Uronitrotoluolsäure  durch  Jaffe 
und  der  Gamphoglykuronsäure  durch  Schmiedeberg  und 
H.  Meyer  veranlasst  mich,  einige  schon  vor  längerer  Zeit 
gemachte,  jedoch  bisher  nicht  weiter  ausgeführte  Beobach- 
tungen über  obigen  Gegenstand  mitzutheilen. 

Ich  habe  schon  vor  einigen  Jahren  auf  die  reducirenden 
Eigenschaften  des  Harns  nach  Fütterung  mit  benzoesaurem 
Natron  bei  Kaninchen  aufmerksam  gemacht.  Dasselbe  gilt 
auch  für  menschlichen  Harn  und  Hundeharn.  Die  reducirende 
Substanz  geht  aus  angesäuertem  Harn  nur  wenig  in  Aether 
über,  dagegen  in  alkoholhaltigen  Aether  und  Essigäther.  Sie  ist 
in  Wasser  sehr  leicht  löslich  und  dadurch  von  Hippursäure  und 
Benzoesäure  zu  trennen,  die  Lösungen  reagiren  sauer.  Weder 
die  Säure  noch  das  Baryumsalz  konnte  bisher  krystallisirt 
erhalten  werden.  Das  letzlere,  das  ich  allerdings  bisher  nur 
in  der  Quantität  von  einigen  grms.  erhalten  habe,  enthielt 
30,7%  Baryum;  es  ist  unlöslich  in  absolutem  Alkohol,  äus- 
serst leicht  löslich  in  Wasser,  die  Lösung  giebt  mit  Eisen- 
chlorid keine  Fällung. 

Die  Säure  ist  chlorhaltig.  Der  Chlorgehalt  des  Baryum- 
salzes,  durch  Verbrennen  mit  Soda  und  Salpeter  bestimmt, 
beträgt  freilich  nur  1,6  "/o  (das  Salz  ist  natürlich  frei  von 
Chloriden  und  eine  Verwechslung  von  Chlorsilber  mit  Cyan- 
silber  durch  die  angewendete  Methode  ausgeschlossen).  Der 
Chlorgehalt  ist  besonders  von  Interesse  in  Hinsicht  auf  die 
in  meinem  Laboratorium  ausgeführten  Untersuchungen  von 
Steinaue r,  dem  es  gelang,  eine  stark  chlorhaltige  Substanz 
aus  normalem  Harn  zu  isoliren  *).  —  Die  Säure  ist  ferner 
stickstoffhaltig  und  unzweifelhaft  eine  aromatische  (Nitro- 
benzolreaction). 

Die  mit  Natronhydrat   stark  übersättigte  Lösung  hält 


*)    Du    Bois-Reymond's    Arch.   f.   Physiol.   1879;   ▼ielleicht 
handelt  es  sich  also  nur  um  eine  Verunreinigung  mit  dieser  Substanz. 
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Kupferoxydiiydrat  in  Lösung,  reducirt  jedoch  beim  Erwärmen 
nur  schwach,  dagegen  giebt  sie  einen  schönen  Silberspiegel 
beim  Kochen  mit  ammoniakalischer  Silberlösung. 

Man  darf  wohl  vermuthen,  dass  auch  hier  eine  gluco- 
sidartige  Verbindung  voriiegt,  doch  ist  es  mir  bisher  nicht 
gelungen,  einen  zuckerartigen  Paarung  abzuspalten.  Ein  wesent- 
liches Hinderniss  für  die  Untersuchung  liegt  darin,  dass  die 
bisher  angewendeten  Methoden  immer  nur  sehr  kleine  Mengen 
Substanz  geliefert  haben. 


Zur  Abwehr. 

Von  G.  HUftier. 


(Der  Rodakiion  zngegaogen  am  10.  Januar). 


In  einer  in  Pflüg  er 's  Archiv  (Bd.  XX,  S.  534—614) 
gedruckten  und  mir  vom  Herrn  Verfasser  selber  zugesandten 
Abhandlung  des  Herrn  H.  Nasse,  welche  den  Titel  führt: 
«  Untersuchungen  über  die  normale  Transsudation  im  allge- 
meinen Haargefässsystem » ,  findet  sich  auf  Seite  551  die 
Mittheilung,  dass  neuerdings  auch  die  werthvolle  spectrophoto- 
metrische  Methode,  welche  man  v.  Vierer  dt  verdanke,  zur 
Aufsuchung  eines  Unterschiedes  in  dem  Gehalte 
von  Hämoglobin  benutzt,  worden  sei,  und  zwar,  dass  spe- 
ziell ich  mit  Hülfe  derselben  zum  wenigsten  eine  Differenz 
von  1  7o  zwischen  den  beiden  Blutarten  gefunden  habe. 
Herr  Nasse  knüpft  an  diese  Mittheilung  die  Bemerkung  an, 
diese  Thatsache  beweise  auf  das  bündigste,  dass  es  zur 
Auffindung  des  normalen  Unterschiedes  nicht  blos  auf  die 
Schärfe  der  Methode  ankomme,  sondern  auch  und  zwar  in 
einem  hohen  Grade  auf  die  Art  und  Weise,  wie  die  Blut- 
menge gewonnen  werde,  welche  gewiss  in  jener  Untersuchung 
nicht  so  beschaffen  gewesen,  dass  sie  eine  normale  Differenz 
habe  liefern  können. 

Gegen  eine  derartige  Deutung  meiner  von  Herrn  Nasse 
citirten  Versuche  muss  ich  mich  mit  aller  Entschiedenheit 
verwahren.  Herr  Nasse  verwechselt  hier  einen  einzelnen 
zufälligen  Fund,  der  mil  dem  eigentlichen  Zwecke 
meiner  damaligen  Untersuchung  gar  nichts  zu  thun 
hatte,  ja  vor  dessen  voreiliger  Verwerthung  in  Herrn 
Nasse 's  Sinne  ich  in  einer  Anmerkung  sogar  noch 
gewarnt  habe*),  mit  dem  endgültigen  Resultate 
einer  geflissentlichen  Untersuchung. 


')  Siehe  Zeitschrift  für  physiolog.  Chemie,  Bd. III,  S.  16 
Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie,  IV.  9 
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Wie  keinem  aufmerksamen  Leser  entgangen  sein  kann, 
galt  aber  meine  Arbeit  lediglich  der  weiteren  Ausbildung 
einer  schönen  und  für  die  Physiologie  äusserst  nützlichen 
physikalischen  Methode;  und  in  den  angeführten  Fällen 
namentlich  wollte  ich  zeigen,  dass  das  von  mir  festgestellte 
Verhältniss  einiger  für  die  Spectrophotometrie  des  Blutes 
nöthigen  optischen  Constanten  sich  bei  der  Einführung  der  letz- 
teren in  die  für  die  Berechnung  des  Hämoglobin-  und  Oxyhämo- 
globingehaltes  vom  Blute  nöthigen  Formeln  vorzüglich  bewährt 
habe.  —  Woher  das  zu  diesen  Proben  benutzte  Blut  stammte, 
aus  welchen  Gelassen,  und  wie  es  gewonnen  worden,  das 
war  in  der  That  für  meinen  mehr  physikalischen  als 
physiologischen  Zweck  zunächst  ganz  gleichgültig;  —  wenn 
das  Blut  nur  die  beiden  Farbstoffe  gleichzeitig  neben  einander 
enthielt.  Dass  ich  im  Versuch  5  auch  einmal  arterielles  Blut 
untersuchte,  geschah  aus  dem  leicht  begreiflichen  Wunsche, 
zu  erfahren,  ob  die  Methode  auch  für  die  Bestimmung 
geringer  Mengen  Hämoglobin's  neben  viel  Oxyhämoglobin 
noch  brauchbar  sei;  —  durchaus  aber  nicht,  um  blos  den 
Gesammtfarbstoffgehalt  des  arteriellen  mit  demjenigen 
des  venösen  Blutes  zu  vergleichen. 

Tübingen,  den  8.  Januar  1880. 


Ueber  Glykosamin. 

Von  (üeorgr  Ledderhose. 


(Der  Redaction  zugegangen  am  26.  Jannar). 


In  einer  früheren  Mittheilung ^)  wies  ich  nach,  dass 
beim  Kochen  des  Chitin  mit  concentrirter  HCl  ein  Amido- 
Kohlehydrat  —  das  salzsaure  Glykosamin  —  und 
Essigsäure  als  einzige  Spaltungsprodukte  erhalten  werden. 
Bekanntlich  sind  der  chemischen  Untersuchung  des  Chitin 
durch  dessen  ausserordentliche  Widerstandsfähigkeit  sehr 
enge  Grenzen  gestecht,  und  so  konnte  nur  noch  für  die 
concentrirte  Ha  SO4  eine  Spaltung  in  Essigsäure  und  ein 
Kohlehydrat  —  entsprechend  den  Versuchen  von  Berthelot') 
u.  A.  —  festgestellt ,  die  Uebereinstimmung  des  letzteren 
aber  mit  Glykosamin  nur  sehr  wahrscheinlich  gemacht  werden. 
Durch  andere  energisch  wirkende  Reaktionen,  wie  Schmelzen 
mit  Aetzkali  und  Erhitzen  mit  massig  starker  HNO«,  wurde 
wenigstens  auch  die  Bildung  von  Essigsäure  konstatirt. 

Nach  der  bisher  für  das  Chitin  gebräuchlichen  Formel 
war  eine  Spaltung  in  Glykosamin  und  Essigsäure  nicht  leicht 
zu  erklären,  und  da  schon  Bütschli  und  Emmerling**) 
durch  neue  Stickstoffbestimmungen  die  Richtigkeit  der  älteren 
Formel  in  Frage  gestellt  hatten,  so  unterwarf  ich  die  pro- 
centische  Zusammensetzung  des  Chitin  einer  erneuten  Unter- 
suchung. Ich  erhielt  für  den  Stickstoffgehalt  den  Bütschli'schen 
Angaben  entsprechende  Resultate  und  kam  dann,  unter 
Berücksichtigung  einer  grösseren  Anzahl  von  Kohlen- Wasser- 
stoffbestimmungen und  der  über  die  Spaltungsvorgänge 
gesammelten  Erfahrungen  zu  Aufstellung  folgender  Formel 
als  der  wahrscheinlichsten  für  das  Chitin: 

CisHseNsOio. 

')  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  II,  S.  213  u.  ff 

")  Compt.  rend.,  Bd.  47,  S.  227  u.  ff. 

•)  Du  Bois  u.  Reicherfs  Archiv  1874,  S.  362  u.  ff. 
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Die  Spaltung  in  Glykosamin  und  Essigsäure  kann  nach 
dieser  Formel  nur  —  allerdings  auf  ziemlich  komplicirte 
Weise  —  so  aufgefasst  werden,  dass  unter  Aufnahme  von 
6  Mol.  H2O  aus  2  Mol.  Chitin  4  Mol.  Glykosamin  und  3  Mol. 
Essigsäure  gebildet  werden*). 

Die   nächste   Aufgabe    war  nun,    die  chemischen   und 
physiologischen  Eigenschaften  des  salzsauren  Glykosamin  näher 
kennen   zu  lernen,  und  die  bis  jetzt  nach  dieser  Richtung 
gewonnenen  Resultate  sind  im  Folgenden  mitgetheilt. 
I.  Znsammeiigetziing  und  allgemeine  Eigenschaften« 

Die  Formel  für  des  salzsaure  Glykosamin  ergab  sich 
aus  folgenden  analytischen  Werthen: 


Gefunden : 

]^erechnet : 

C  =  32,84 

33,3   \ 

H  -    6,23 

6,49] 

N  =    6,44 

6,49  >  %. 

--\^\- 

=     16,41      16,5   ] 

Kohlenstoff  und  Wasserstoff  wurden  bei  kontinuirlichem 
Luft-  bez.  Sauerstoflfstrom,  der  Stickstoff  nach  der  Methode  von 
Will-Varrentrapp  unter  Anwendung  von  stickstofffreiem 
Traubenzucker  zur  Verbrennung  (nach  Makris*),  die  HCl  als 
Chlorsilber  bestimmt.  —  Schon  die  ersten  vorläufigen  Reak- 
tionen zeigten  eine  so  auffallende  Verwandtschaft  des  salz- 
sauren Glykosamin  mit  dem  Traubenzucker,  dass  es  am 
nächsten  lag,  für  die  Konstitution  des  Körpers  eine  Vertretung 
von  OH  durch  NH2  in  der  Gruppe  CHa.  OH  der  Fittig'schen 
Konstitutionsformel  des  Traubenzuckers  anzunehmen.  In  einer 
vorläufigen  Mittheilung®)  wurde  desshalb  die  rationelle  Formel : 

COH.  (CH.  0H)4.  CH2.  NHa.  +  HCl 
als  die  wahrscheinlichste  hingestellt. 

Die  Darstellung  des  salzsauren  Glykosamin  hat  sich 
seitdem  unbeschadet  der  Reinheit  des  gewonnenen  Materials 
wesentlich  vereinfachen  lassen.     Man  extrahirt  zunächst  die 


')  In  diesem  Sinne  ist  die  in  der  früheren  Arbeit  (a.  a.  0.  S.  225) 
durch  ein  Versehen  unrichtig  aufgestellte  Gleichung  zu  modißciren. 
■)  Annalen  der  Chemie,  Bd.  184,  S.  371  u.  ff. 
•)  Berichte  d.  deutschen  ehem.  Gesellsch.  1876,  S.  1200. 
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zur  Verarbeitung  bestimmten  Hummertheile  mit  verdünnter 
HCl,  kann  sie  dann  leicht  zerschneiden,  durch  Abspülen  mit 
Wasser  von  noch  anhaftenden  Fleisch-  und  Faserresten 
befreien,  und  lässt  nun  ohne  Weiteres  die  Einwirkung  der 
koncentirten  HCl  auf  dem  Sandbade  eintreten.  Die  dunkel- 
gefärbten  Zersetzungsprodukte  von  Fetten,  Farbstoffen  und 
anderen  Verunreinigungen  des  Chitin,  welche  die  HCl  gleich- 
zeitig liefert,  werden  nicht  durch  das  auskrystallisirende 
salzsaure  Glykosamin  mit  niedergerissen  und  sind  zum 
grössten  Theil  in  Wasser  unlöslich,  also  durch  Entfernung 
der  sie  lösenden  HCl  leicht  unschädlich  zu  machen. 

Man  lässt  die  Einwirkung  der  HCl  so  lange  fortdauern, 
bis  sich  an  der  Oberfläche  der  Flüssigkeit  eine  reichliche 
krystallinische  Ausscheidung  zeigt;  durch  möglichst  schnelles 
Abkühlen  und  Umrühren  mit  einem  Glasstabe  erzielt  man 
dann  eine  fein-krystallinische  Ausfallung  des  salzsauren  Gly- 
kosamin. Ein  Theil  der  Mutterlauge  wird  jetzt  zu  weiterer 
gleicher  Verarbeitung  abgegossen,  und  der  Rest  mit  dem 
Niederschlag  auf  ein  leinenes  Filter  gebracht,  durch  welches 
man  mittelst  der  Bunsen'schen  Wasserluftpumpe  längere  Zeit 
einen  Luftstrom  saugt.  Ist  die  Krystallmasse  so  bis  in  die 
untersten  Schichten  ziemlich  ganz  von  Flüssigkeit  befreit,  so 
saugt  man  zweckmässig  noch  einige  Tropfen  Wasser  und 
Alkohol  durch  das  Filter,  und  hat  nun  die  Substanz  schon 
in  annähernd  reinem  und  farblosem  Zustand.  Zu  einer  voll- 
kommenen Reindarstellung  löst  man  die  erhaltenen  Krystalle 
in  Wasser  und  dampft  ein;  es  fallen  dann  etwa  noch  vor- 
handene Verunreinigungen,  die  vorher  in  der  HCl  gelöst 
waren,  flockig  aus,  und  kurz  vor  dem  Auskrystallisiren  des 
salzsauren  Glykosamin  scheidet  sich  regelmässig  eine  geringe 
Menge  von  Calciumsulfat  aus.  Beides  wird  durch  Filtriren 
leicht  entfernt. 

Das  salzsaure  Glykosamin  tritt  in  vollständig  farblosen, 
hell  glitzernden  Kry stallen  auf,  welche  je  nach  der  schnelleren 
oder  langsameren  Ausscheidung  von  Sandkorn-  bis  Erbsen- 
grösse  variiren.  Sie  sind  hart  und  luftbeständig,  enthalten 
kein  Krystallwasser  und  werden  bei  vorsichtigem  Erhitzen 
auch  bis  über  100**  nicht  verändert. 
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Nach  der  krystallographischen  Untersuchung,  welche 
Herr  Dr.  Bücking  im  hiesigen  mineralogischen  Institut 
vornahm^)  sind  sie  monosymmetrisch  mit  dem  Axenver- 
hältniss  a  :  b :  c  =  0,8708  :  1  :  0,9243.  ß  =  50^  35  "/•'• 
Beobachtete  Formen  (s.  Fig.  a) :  p  (110)  oo  P,  c  (001)  o  P, 
r  (TOI)  +  P  00,  q  (011)  P  oo.  Die  Krystalle  zeigen  deutliche 
Hemimorphie  nach  der  Symmetrieaxe ;  im  extremsten  Fall 
ist  q  nur  rechts,  p  nur  links  vorhanden  (s.  Fig.  b). 

Kanten  winkel: 

p  :  p  =  (110)  (lIO)  ^r  52' 
"     p  :  c  =  (110)  (001)  58*  13' 
q  :  c  =  (011)  (001)  35°  32' 
Spaltbarkeit  nach  r  (101)  voUkommen. 


Fig.  a.  Fig.  b. 

In  Wasser  sind  die  Krystalle  sehr  leicht,  in  Alkoho 
sehr  schwer  löslich  und  werden  durch  diesen  aus  der  kon- 
centrirt  wässrigen,  durch  Aether  aus  der  alkoholischen 
Lösung  gefallt.  Sie  haben  einen  deutlich  süssen  Ge- 
schmack, der  in  einen  bitteren,  salzigen  Nachgeschmack 
übergeht.  Die  Lösung  lässt  sich  bis  zu  reichlicher  krystallini- 
scher  Ausscheidung  ohne  Verfärbung  auf  dem  Wasserbade 
eindampfen;  beim  Einengen  zur  Trockne  tritt  leichte  Braun- 
färbung ein.  Die  Lösung  reagirt  sauer,  hat  stark  redu- 
cirende  Eigenschaften,  dreht  die  Polarisations- 
ebene nach  rechts,  ist  jedoch  mit  Hefe  nicht 
gährungs fähig.  —Das  salzsaure  Glykosamin  wird  durch 
Bleiacetat  und  Ammoniak,  wie  verwandte  Kohlehydrate, 
gefällt;  mit  basisch  Bleiacetat  und  neutralem  Bleiacetat 
allein  nicht. 


^)   AusfQhrlicher  mitgetheilt  in  der  Zeitschr.  f.  Krystallographie, 
herausgeg.  von  P.  Groth,  1877,  S.  304. 
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II.  Yerhalten  g^gen  Alkalien. 

Mit  Natronlauge  massig  erwärmt,  nimmt  die  Lösung 
des  salzsauren  Glykosamin  zuerst  eine  gelbe  bis  grüne,  dann 
braunrothe,  endlich  dunkelbraune  bis  schwarze  Färbung  an; 
beim  Kochen  entwickelt  sich  reichlich  Ammoniak, 
und  die  Flüssigkeit  bietet  auch  nach  völligem  Entweichen 
des  Ammoniak  den  für  die  Zersetzung  der  Glykosen  (unter 
Wasseraustritt )  charakteristischen  Karamelgeruch  dar. 
Nach  einstündigem  Kochen  Hess  sich  kein  Stickstoff  mehr  in 
der  Flüssigkeit  nachweisen.  —  Die  leichte  Veränderlichkeit 
durch  Alkalien  und  die  beschriebene  Farbenfolge  pflegt  die 
Glykosen  (Ce  Hi«  O«)  von  den  Zuckerarten  C18H28O11  und 
anderen  Kohlehydraten  zu  unterscheiden. 

Dass  beim  Kochen  mit  Natronlauge  der  Stickstoff  des 
Glykosamin  als  Ammoniak  entweicht;  zeigt  folgender  Versuch : 
ca.  2  gr.  der  sahsauren  Verbindung  wurden  mit  verdünnter 
Natronlauge  eine  Stunde  lang  gekocht,  die  stark  alkalisch 
reagirenden  und  stechend  riechenden  Dämpfe  in  überschüs- 
siger verdünnter  HCl  aufgefangen,  und  das  Destillat  auf  dem 
Wasserbade  zur  Trockne  eingedampft.  Der  weisse  Rückstand 
wurde  in  wenig  Wasser  gelöst,  und  alkoholische  Platin- 
chloridlösung zugesetzt;  es  enstand  ein  reichlicher  gelber 
Niederschlag.  0,9560  gr.  desselben  (bei  100^  getrocknet) 
enthielten  0,4175  gr.  oder  43,67%  Platin.  Da  Ammonium- 
platinchlorid 44,186  •;©  Platin  enthält,  so  ist  bewiesen,  dass 
bei  dem  Versuch  Ammoniak  durch  Kochen  des  salzsauren 
Glykosamin  mit  Natronlauge  entwickelt  wurde,  und  der  mit 
alkoholischer  Platinchloridlösung  im  Destillat  gewonnene 
Niederschlag  aus  Ammoniumplatinchlorid  bestand. 

Wie  Hoppe-Seyler^)  gefunden  hat,  bildet  sich  bei 
der  Einwirkung  von  starker  Natronlauge  auf  Traubenzucker  bei 
100^  neben  anderen  Zersetzungsprodukten  Brenzkatechin  und 
Gährungsmilchsäure.  Um  dieses  Verhalten  auch  für  das  salz- 
saure Glykosamin  zu  prüfen,  wurde  vorläufig  1  gr.  der  reinen 
Substanz  mit  Natronlauge  im  zugeschmolzenen  Rohr  über 
100®  erhitzt,  die  braunschwarz  gefärbte  Flüssigkeit  mit  ver- 

')  Berichte  d.  deutschen  ehem.  Gesellsch.  1871,  S.  346. 
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dünnter  H2SO4  Deutralisirt ,  mit  Aelher  geschüttelt,  dieser 
abdestillirt,  und  der  Rückstand  in  wenig  Wasser  gelöst.  Auf 
Zusatz  von  Eisenchlorid  enstand  eine  nicht  intensive,  aber 
deutliche  Grünfarbung.  Milchsäure  war  wegen  der  geringen 
Menge  der  angewandten  Substanz  nicht  nachweisbar.  —  Es 
wurden  nun  weiter  8  gr.  salzsaures  Glykosamin  mit  über- 
schüssiger, etwa  1 2procentiger  Natronlauge  unter  möglichster 
Vermeidung  von  Luftzutritt  1  V«  Stunden  auf  dem  Wasserbade 
erhitzt,  dann  schnell  die  der  angewandten  Natronlauge  äqui- 
valente Menge  verdünnter  H2SO4  zugesetzt  und  mit  Aether 
geschüttelt.  Hatte  bei  dem  Versuch  die  erwartete  Bildung  von 
Milchsäure  und  Brenzkatechin  stattgefunden,  so  mussten  beide 
in  diesem  ätherischen  Extrakt  enthalten  sein;  derselbe  wurde 
also  zunächst  zur  Isolirung  der  Milchsäure  mit  Baryumkar- 
bonat  und  Wasser  geschüttelt.  Nach  Abgiessen  des  Aethers, 
Abfiltriren  des  überschüssigen  Baryuracarbonat  und  genauem 
Ausfallen  des  gelösten  Baryum  mit  verdünnter  Ha  SO4  wurde 
mit  Zinkkarbonat  gekocht  und  eingedampft.  Es  schieden  sich 
zahlreiche  Krystallklümpchen  in  den  für  milchsaures  Zink 
charakteristischen  Formen  aus.  Zum  Nachweis  des  Brenz- 
katechin wurde  nun  noch  die  abgegossene  ätherische  Lösung 
stark  eingeengt,  und  der  Rückstand  in  wenig  Wasser  gelöst. 
Auf  Zusatz  einiger  Tropfen  Eisenchlorid  entstand  eine  inten- 
siv dunkelgrüne  Fäi-bung,  welche  durch  doppelt  kohlensaures 
Natrium  in  eine  purpurrothe  verwandelt  wurde.  Ferner  redu- 
cirte  die  Lösung  schon  in  der  Kälte  leicht  Silbernitrat.  — 
Beide  Reactionen  liefern  also  den  sichern  Beweis ,  d  a  s  s 
bei  dem  Versuch  neben  Milchsäure  Brenzkatechin 

gebildet  war. 
i 
In  gleicher  Weise  wie  die  Natronlauge  führen  die  übrigen 

kaustischen  und  kohlensauren  Alkalien  in  der  Wärme  eine 
Entwicklung  von  Ammoniak  aus  der  Lösung  des  salzsauren 
Glykosamin  herbei ;  nur  zeigen  sich  auch  hier  die  bekannten 
Individuellen  Verschiedenheiten  des  Grades  der  Einwirkung, 
indem  Baryumhydroxyd  wie  die  Natronlauge  schon  bei  gelindem 
Erwärmen,  Calciumhydroxyd  bereits  weniger  energisch,  imd 
Baryum-  oder  Calciumkarbonat  erst  beim  Kochen  die  Zer- 
setzung bewirken. 


i 
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Zur  Feststellung  weiterer  Produkte  der  Einwirkung  von 
Alkalien  wurde  eine  kleine  Portion  schwefelsaures  Glykosamin*) 
mit  Baryumhydroxyd  auf  dem  Wasserbade  erhitzt,  bis  keine 
Entwicklung  von  Ammoniak  mehr  beim  Kochen  einer  Probe 
im  Reagensglas  eintrat,  dann  nach  Durchleiten  von  Kohlen* 
säure  gekocht,  kalt  filtrirt  und  auf  ein  kleines  Volumen 
eingedampft.  Es  war  eine  nicht  unbedeutende  Menge  Baryum 
gelöst  geblieben;  die  Lösung  zeigte  noch  deutlich  Reduktion. 
Auf  Zusatz  eines  reichlichen  Ueberschusses  von  absolutem 
Alkohol  trat  ein  bräunlicher,  flockiger  Niederschlag  ein, 
welcher  sich  nur  schwer  absetzte  und  bis  jetzt  noch  nicht 
in  zur  weiteren  Untersuchung  genügend  reichlicher  und 
reiner  Menge  gewonnen  wurde.  Das  Fi  II  rat  reducirte  nicht 
mehr.  —  Es  darf  wohl  vermuthet  werden,  dass  bei  diesem 
Versuch  die  Bildung  einer  Säure  stattgefunden  hat, 
welche  mit  der  durch  Einwirkung  von  Barytlösung  auf 
Traubenzucker  dargestellten  Glucinsäure  verglichen  werden 
kann"). 

Das  Glykosamin  hat  mit  dem  Traubenzucker  die  Eigen- 
schaft gemein,  durch  alkoholische  Kalilauge  gefällt  zu  werden- 

Dies  lehrt  der  folgende  Versuch :  Eine  concentrirte 
wässrige  Lösung  der  salzsauren  Verbindung  wurde  mit 
concentrirter  Kalilauge  und  absolutem  Alkohol  behandelt. 
Es  entstand  eine  milchige  Trübung,  welche  nach  einiger 
Zeit  mit  Ausscheidung  einer  öligen,  leicht  braungelb  ge- 
färbten Masse  verschwand;  ganz  so,  wie  wenn  man  Trau- 
benzucker mit  alkoholischer  Kalilauge  fallt.  Der  Nieder- 
schlag wurde  wiederholt  mit  absolutem  Alkohol  gewaschen, 
wobei  er  eine  feste  Konsistenz  annahm,  und  in  wenig 
Wasser  gelöst  '*).  Diese  Lösung  reducirte  viel  Kupfer- 
hydroxyd,   enthielt   Chlor   und    reichlich   Stickstoff,    welcher 


*)  Darstellung  desselben  s.  unten. 

■)  Vergl.  Peligot:  Ann.  ehem.  Pharm.  XXX,  75. 

•)  Die  bisher  beschriebenen  Manipulationen  wurden  im  Freien  bei 
einer  Temperatur  von  —5®  ausgeführt,  so  dass  eine  Zersetzung  der 
niedergefallenen  Massen  nicht  eintrat. 
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durch  Erhitzen  mit  Natronkalk  als  Ammoniak  entwickelt 
werden  konnte.  Es  wurde  nun  längere  Zeit  Kohlensäure 
durchgeleitet,  und  dann  durch  Zusatz  von  absolutem  Alkohol 
eine  reichliche  Fällung  von  kohlensaurem,  bez.  doppeltkohlen- 
saurem Kalium  erzielt ,  welches  offenbar  aus  der  im 
Ueberschuss  vorhandenen  Kalilauge  und  durch  Zersetzung 
der  neugebildeten  Glykosamin- Kali- Verbindung  entstanden 
war.  Beim  Eindampfen  der  abgegossenen  alkoholischen 
Lösung  fielen  unter  leichter  Braunfarbung  der  anfangs  klaren 
Flüssigkeit  Chlorkalium  und  kohlensaures,  bez.  doppeltkohlen- 
saures Kalium  aus.  In  dem  stark  reducirenden  Filtrat  konnte 
durch  alkoholische  Kalilauge  eine  ölige  Fällung  —  genau  wie 
bei  Beginn  des  Versuchs  —  erzielt  werden.  Es  war  also 
offenbar  ursprünglich  unter  Bildung  von  Glorkalium  eine 
Glykosamin-Kali-Verbindung  ausgefallen,  dann  diese  durch 
Kohlensäure  zersetzt,  und  endlich  von  Neuem  das  frei 
gewordene  Glykosamin  durch  alkoholische  Kalilauge  gefallt 
worden.  —  Die  Möglichkeit,  dass  bei  dem  Versuch  gleichzeitig 
oder  gar  allein  eine  Vertretung  des  SäurewasserstoflFs  im 
salzsauren  Glykosamin  durch  Kalium  zu  Stande  gekommen, 
und  also  eine  Glykosamin-Ghlorkalium-Verbindung  gebildet 
wäre,  lässt  sich  nach  dem  Mitgetheilten  mit  ziemlicher  Sicher- 
heit ausschliessen. 

III.  Reduktion. 

In  seinen  reducirenden  Eigenschaften  schliesst  sich  das 
salzsaure  Glykosamin  direkt  an  die  reducirenden  Zuckerarten 
an,  und  speziell  stimmt  es  in  allen  unter  dem  Namen  der 
«  Zuckerproben  »  bekannten  Reaktionen ,  soweit  sie  auf  Re- 
duktion beruhen,  mit  dem  Traubenzucker  überein.  Mit  viel 
Natronlauge  und  Kupfersulfat  versetzt,  löst  es  beträchtliche 
Mengen  von  Kupferhyhroxyd  mit  schön  tiefblauer  Farbe, 
welche  schon  nach  kurzem  Stehen  an  der  Luft  in  eine  grüne, 
später  gelbe  übergeht;  allmählig  fallt  dann  unter  Entfärbung 
der  Flüssigkeit  schon  in  der  Kälte  reichlich  rothes  Kupfer- 
oxydul aus;  bei  gelindem  Erwärmen  tritt  diese  Fällung  in 
kurzer  Zeit  ein. 
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Ebenso  werden  andere  Metallverbindungen,  wie  Silber- 
nitrat oder  Wismuthoxyd,  reducirt;  letzteres  bei  längerem 
Kochen  unter  Zusatz  einer  koncentrirten  Lösung  von  Na- 
triumkarbonat im  Uebersehuss  (Böttcher*s  Probe).  Erhitzt 
man  ferner  etwas  Indigolösung,  die  durch  Natriumkarbonat 
alkalisch  gemacht  ist,  mit  wenig  salzsaurem  Glykosamin  zum 
Sieden,  so  geht  die  blaue  Farbe  der  Flüssigkeit  sehr  bald  in 
Gelb  über  (Mulder's  Probe). 

Zur  Vergleichung  der  Reduktionskraft  des  salzsauren 
Glykosamin  und  des  Traubenzuckers,  auf  Fehling'sche  Lösung 
bezogen,  wurden  0,5987  gr.  krystallinischen,  über  H2SO4 
getrockneten  Traubenzuckers  (Harnzucker)  in  100  Cc.  Wasser 
gelöst.  Von  dieser  Lösung  waren  als  Mittel  von  mehreren 
Bestimmungen  18  Cc.  zur  vollkommenen  Reduktion  von 
20  Cc.  normaler  Fehling'scher  Lösung  nöthig ;  sie  enthielten 
0,1077  gr.  Krystallwasser  haltigen,  oder  0,0979  gr.  wasser- 
freien Traubenzucker.  In  gleicher  Weise  wurden  von  einer 
Lösung  des  salzsauren  Glykosamin,  welche  in  100  Cc.  Wasser 
0,593  gr.  bei  105^  getrockneter  Substanz  enthielt,  als  Mittel 
von  3  Bestimmungen  19,83  Cc.  einer  Menge  von  0,11759  gr. 
Substanz  entsprechend,  zur  völligen  Reduktion  von  20  Cc. 
derselben  Fehling'schen  Lösung  verbraucht.  Wenn  nun 
0,0979  gr.  Traubenzucker  20  Cc.  Fehling'scher  Lösung  redu- 
ciren,  so  muss  von  dem  salzsauren  Glykosamin,  falls  es  die- 
selbe Reduktionskraft  besitzt,  entsprechend  seinem  höheren 
Molekulargewicht,  eine  grössere  Menge  zu  gleicher  Reduk- 
tionswirkung nothwendig  sein,  und  zwar  erfordert  das  Ver- 
hältniss  der  Molekulargewichte  beider  (180  :  215,5)  0,1172  gr. 
salzsaures  Glykosamin.  Wie  oben  angegeben,  waren  0,11759  gr- 
der  Substanz  zur  Reduktion  von  20  Cc.  Fehling'scher  Lösung 
verbraucht  worden.  —  Dieser  Versuch  zeigt  also,  dass  die 
Reduktionskraft  des  Traubenzuckers  und  des 
salzsauren  Glykosamin,  bezogen  auf  die  beider- 
seitigen Molekulargewichte,  die  gleiche  ist.  Während 
demnach  1  Cc.  der  Normal-Fehling' sehen  Lösung  gerade 
5  milligr.  Traubenzucker  zur  Reduktion  erfordert,  sind  zu 
dem  gleichen  Resultat  5,986  milligr.  salzsaures  Glykosamin 
nothwendig. 
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Es  ist  diese  reducirende  Einwirkung  wohl  so  aufzufassen, 
dass  durch  die  in  der  Fehling'schen  Lösung  enthaltene  Na- 
tronlauge beim  Kochen  die  NH«gruppe  des  Glykosamin  als 
Ammoniak  verjngt  und  durch  OH  ersetzt  wird,  und  dann  ein 
in  seiner  procentischen  Zusammensetzung  und  Reduktions- 
kraft mit  dem  Traubenzucker  übereinstimmender  Ätomkomplex 
die  Reduktion  bewirkt. 

IT.  Speciflsche  Drehnnir. 

Die  Lösung  des  salzsauren  Glykosamin  dreht 
die  Polarisationsebene  nach  rechts,  und  zwar 
ist  die  Energie  der  Drehung  unabhängig  von  der 
Temperatur  der  Lösung,  wird  aber  durch  die 
Concentration  derselben  wesentlich  beeinflusst. 

Die  folgenden  Bestimmungen  sind  mit  dem  Wil duschen 
Polaristrobometer  bei  Natriumlicht  ausgeführt.  Zuerst  wurde 
durch  eine  Reihe  von  Ablesungen  der  Nullpunkt,  und  dann 
bei  gefüllter  Röhre,  die  einen  Inhalt  von  25,0  Cc.  und  eine 
Länge   von  200  mm.  hatte,  der  Drehungswinkel  festgestellt. 


Gehalt  der  unter- 
suchten Lösung 
an  salzsaurem 
Glykosamin. 


Beobachtete 

Winkeldrehung 

dieser 

Lösung. 


Hieraus 

berechnete 

specifische 

Drehung  (a)p. 


1. 
2. 
3. 


2,4952  gr. 
3,9005    » 
4,1785    » 


+  J3,81« 
+  21,63'» 
-f  23,45° 


+  69,18 
-f  69,31 
-f  70,15 


Für  Bestimmung  1  wurde  die  Substanz  8  Tage  lang 
über  Aetzkalk  getrocknet,  eine  Lösung  von  bekanntem  Gehalt 
angefertigt*)  und  damit  die  Untersuchungsröhre  gefüllt.  In 
Versuch  2  wurde  nach  der  Bestimmung  der  Inhalt  der  Röhre 
eingedampft,  und  der  gut  getrocknete  Rückstand  gewogen; 
bei  Versuch  3  der  Gehalt  der  Lösung  durch  Fällen  mit 
Silbernitrat,  Glühen  und  W^ägen  des  abfiltrirten  Chloi:silbers 
bestimmt.  —  Auserdem  konnte  bei  diesem  Versuch  festgestellt 
werden,  dass  die  Temperatur  der  Lösung  auf  die  Drehung 
ohne    Einfluss   ist:   der    Drehungswinkel    blieb    nämlich    bei 


')  Die  Lösung,  welche  9,9808"/o  Substanz  enthielt,  hatte  ein  spe- 
cifisches  Gewicht  von  1,00658.  — 
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Aenderung   der  Temperatur   der  Lösung  von  0®    bis   21,5® 
genau  derselbe. 

Schon  aus  den  Werthen  der  3  mitgetheilten  Bestim- 
mungen geht  ein  wesentlicher  Einfluss  der  Koncentration 
der  Lösung  auf  die  Grösse  der  gefundenen  specifischen 
Drehung  hervor,  und  zwar  fallen  die  höheren  Werthe  mit 
der  stärkeren  Koncentration  zusammen.  Um  dies  noch  ge- 
nauer festzustellen,  wurde  die  Lösung  von  Versuch  1  und 
eine  neue,  welche  bei  einem  Gehalt  von  4,4175  gr.  Substanz 
in  25  Cc.  eine  specifische  Drehung  von  69,009  ergab,  zwei- 
mal hintereinander  mit  dem  gleichen  Volumen  Wasser  ver- 
dünnt und  auf  ihre  Drehung  untersucht.  Das  Resultat  war 
folgendes : 


Gehalt 
von  25  Gc. 
der  Lösung. 


Abgelesene 
Winkel- 
drehung. 


1. 


2. 


2,4952  gr. 

1,2476  » 

0,6238  » 

4,4175  » 

2,2087  » 

1,1043  » 


H-  13,81° 
+  6,78* 
+     3,42» 

+  24,388« 
4-  11,948» 
-h     6,008» 


Specifische 
Drehung  (a)p. 


+  69,18 
+  67,93 
-f  68,53 

+  69,009 
■f  67,61 
4-  68,00 


Nach  diesen  Werthen  —  vorbehaltlich  ihrer  weiteren 
Bestätigung  —  nimmt  die  specifische  Drehung  mit  der  Ver- 
dünnung der  Lösung  entschieden  ab,  scheint  dies  aber  nicht 
kontinuirlich  zu  thun,  sondern  bei  starker  Verdünnung  wieder 
etwas  zuzunehmen.  In  Versuch  2  wurde  die  Untersuchungs- 
röhre mit  einer  Lösung  von  unbekanntem  Gehalt  gefüllt, 
dann  durch  Eindampfen  von  10  Cc.  derselben  die  in  ihnen 
gelöste  Menge  Substanz  bestimmt,  und  daraus  der  Gehalt 
der  untersuchten  Lösung  berechnet.  —  Dieser  Versuch  ist 
nicht  an  die  obigen  3  angereiht  worden,  weil  bei  unvoll- 
ständiger Reinheit  der  Substanz  nicht  die  gleiche  Genauigkeit 
wie  bei  jenen  erreicht  werden  konnte.  Für  den  vorliegenden 
Zweck  war  dies  ohne  wesentliche  Bedeutung. 

Aus  den  3  ersten  Bestimmungen  berechnet  sich  also 
als  Mittelwerth  bei  einer  Goncentration  der  Lösung  von  10 
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bis   zu    16,5%    eine  specifische  Drehung   {(^)d)  von  -f  69^54 
für  das  salzsaure  Glykosainin. 

Da  man  bisher  nicht  im  Stande  war  nach  einem  allge- 
mein gültigen  Gesetz  aus  dem  Drehungs vermögen  aktiver 
Körper  auf  das  ihrer  Derivate  zu  schliessen,  und  speziell  für 
die  Kohlehydrate  in  dieser  Beziehung  noch  gar  keine  Gesetz- 
mässigkeit zu  erkennen  ist,  so  wird  sich  auch  in  unserem 
Falle  aus  dem  Drehungsvermögen  des  Glykosamin  kein  be- 
stimmter Rückschluss  auf  dessen  Verwandtschaft  mit  anderen 
Kohlehydraten  machen  lassen.  Der  einzige  Körper,  welchen 
man,  abgesehen  von  den  Alkaloiden,  wegen  seiner  entfernten 
Aehnlichkeit  zu  einer  Vergleichung  heranziehen  könnte,  ist 
die  Amidobernsteinsäure.  Dieselbe  besitzt  in  saurer  Lösung 
eine  specifische  Drehung  von  -j-  27,68;  ihr  höher  amidirtes 
Derivat,  das  Amidobernsteinsäureamid ,  eine  Drehung  von 
+  35,09  in  saurer  Lösung. 

y.  Ffulnlss  und  Gäfarnng. 

Verschiedene  Kohlehydrate  werden  bekanntlich  in  Be- 
rührung mit  saurer  Milch  oder  faulenden  Albuminaten,  be- 
sonders bei  Anwesenheit  von  kohlensauren  Alkalien,  in 
Milchsäure  umgewandelt,  sog.  «Milchsäuregährung».  Da  bei 
diesem  Vorgang  immer  Fäulnissprocesse  gleichzeitig  bestehen, 
so  wird  das  milchsaure  Alkali  leicht  weiter  in  buttersaures 
und  kohlensaures  Alkali,  in  Kohlensäure  und  Wasserstoff 
zerlegt;  weiter  entstehen  Propionsäure  und  Essigsäure.  Eine 
kleine  Menge  salzsaures  Glykosamin  wurde  in  starker  Ver- 
dünnung in  einem  zu  einer  feinen  Spitze  ausgezogenen  Kolben 
der  Einwirkung  von  faulendem  Fibrin  mit  Calciumcarbonat  ein 
Vierteljahr  bei  einer  Temperatur  von  ca.  30^  ausgesetzt. 
Dann  wurde  die  Flüssigkeit  etwas  eingeengt,  um  zuerst  eine 
Aussclieidung  des  Galciumhydrocarbonat  zu  erzielen,  das 
Filtrat  zur  Trockne  eingedampft,  in  wenig  Wasser  gelöst  und 
mit  verdünnter  Ha  SO*  destillirt.  Das  Destillat  war  stark 
sauer,  und  auf  Zusatz  von  Aetzbaryt  wurde  ein  Baryumsalz 
von  dem  Ansehen  eines  durchsichtigen  Lacks  gewonnen, 
welches  50,98%  Baryum  enthielt,  ein  Werth,  der  für  An- 
wesenheit von  Essigsäure  und  Buttersäure  spricht. 
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Nachdem  durch  fraktionirle  Destillation  der  wässrigen 
Lösung  dieses  Baryumsalzes  mit  verdünnter  Ua  SOi  eine 
möglichste  Concentration  der  leichtfluchtigen  Bestandtheile 
hergestellt  war,  gelang  es  nicht,  durch  Uebersättigen  mit 
Chlorcalcium  eine  Abscheidung  von  Buttersäure  herbeizu- 
führen; dieselbe  konnte  jedoch  durch  den  Geruch  mit  einiger 
Sicherheit  erkannt  werden.  Auf  den  Nachweis  der  Milchsäure 
war  bei  der  schnellen  Weiterumwandlung,  welche  dieselbe 
durch  die  gleichzeitige  Fäulniss  erfährt,  und  wegen  der  ge- 
ringen Menge  der  angewandten  Substanz  nicht  zu  rechnen, 
zumal  die  Konstatirung  der  Buttersäure  ohne  Weiteres  auf 
die  stattgehabte  Milchsäuregährung  schliessen   lässt. 

Das  salzsaure  Glykosamin  sowie  seine  unten  zu  be- 
schreibenden Derivate  —  das  freie  Glykosamin  mit  inbe- 
griffen —  sind  mit  Hefe  nicht  gährungsfähig.  Es 
wurde  eine  grössere  Anzahl  von  Versuchen  bei  verschiedenen 
Temperaturen  und  Concentrationen  angestellt,  welche  sämmt- 
lich  zu  diesem  Resultat  führten. 

Auf  Vorschlag  des  Herrn  Professor  Baumann  unter- 
zog ich  auch  die  combinirte  Einwirkung  von  Fäulniss  und 
Gährung  einer  Prüfung.  In  einem  Vorversuch  wurden  zu- 
nächst 3  gleiche  Mengen  Traubenzucker,  a)  mit  Hefe,  b)  mit 
Hefe  +  Kanalschlamm,  c)  mit  Kanalschlamm  allein,  über 
Quecksilber  bei  Zimmertemperatur  aufgestellt.  Bei  a)  und  b) 
entwickelten  sich  in  kurzer  Zeit  gleiche  Mengen  Kohlensäure 
ganz  gleichmässig ,  während  bei  c)  nur  ganz  allmählich  etwa 
der  zehnte  Theil  von  Gas  in  der  gleichen  Zeit  durch  den 
Einfluss  der  Fäulniss  entstand.  Weiter  wurden  in  2  Röhren 
gleiche  Mengen  von  salzsaurem  Glykosamin,  in  der  einen  mit 
Schlamm,  der  anderen  mit  Hefe  und  Schlamm,  imter  den- 
selben Verhältnissen  wie  oben  aufgestellt.  In  beiden  Röhren 
konnte  8  Tage  hindurch  eine  ganz  gleichmässig  wachsende 
massige  Gasentwicklung  als  Produkt  der  Einwirkung  des 
Schlammes  constatirt  werden.  Also  auch  hier  keine  Einwir- 
kung der  Hefe  auf  das  offenbar  durch  verschiedene  Zwischen- 
stufen einer  weitgehenden  Zersetzung  anheimfallende  Glyko- 
samin.   Dass    die    Hefe    in    Berührung    mit   dem    Schlamm 
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wirkungsfahig  bleiben  mussle,  war  durch  den  Vorversuch  mit 
Traubenzucker  bewiesen  worden. 

Es  bleibt  immerhin  interessant,  konstatirt  zu  haben, 
dass  die  Hefe  in  inniger  Vermischung  mit  dem  so  energisch 
zersetzenden  Kanalschlamm  ihre  Wirkung  auf  den  Trauben- 
zucker qualitativ  und  quantitativ  ungestört  zu  Ende  führt. 

Tl.   Derivate  des  salzsanren  Olykosamin. 

Durch  Einwirkung  äquivalenter  Mengen  von  salpeter- 
saurem oder  schwefelsaurem  Silber  kann  man  leicht  das 
salpetersaure  und  schwefelsaure  Glykosarain  aus  der 
salzsauren  Verbindung  darstellen.  Man  lässt  die  Umlagerung 
in  der  Kälte  vor  sich  gehen  und  erwärmt  dann  möglichst 
wenig  bis  zur  völligen  Ausfallung  des  Chlorsilbers.  Nach  dem 
Abfiltriren  werden  durch  vorsichtiges  Eindampfen  beide 
Verbindungen  als  syrupöse,  massig  braun  gefärbte,  sauer 
reagirende  Massen  erhalten;  die  salpetersaure  Verbindung 
krystallisirt  schwierig  und  ganz  unvollständig  in  einzelnen 
Nadeln  nach  sehr  langem  Stehen  an  der  Luft  und  über 
Schwefelsäure;  die  schwefelsaure  dagegen  leichter  und  voll- 
ständig in  zu  Gruppen  angeordneten  Nadeln.  Dieselbe  kann 
auch  durch  Eindampfen  der  salzsauren  Verbindung  mit 
starker  He  SO4  dargestellt  werden.  Die  Umlagerung  geht 
jedoch  so  nur  langsam  vor  sich,  und  es  bedarf  eines  öfteren 
Zusatzes  von  verdünnter  H2SO4,  um  durch  wiederholtes 
Eindampfen  die  HCl  vollständig  zu  verjagen.  Wahrscheinlich 
bildet  sich  hier  zunächst  ein  saures  schwefelsaures  Salz,  und 
erst  bei  bedeutendem  Ueberschuss  von  H2SO4  gelingt  unter 
Zersetzung  weiterer  salzsaurer  Moleküle  die  Bildung  des  neu- 
tralen schwefelsauren  Salzes.  Nach  vollständiger  Verjagung 
der  HCl  wurde  die  Flüssigkeit  zum  Syrup  eingedampft  und 
mit  absolutem  Alkohol  versetzt.  Es  entstand  eine  sehr  zähe 
Ausscheidung  von  schwarzbrauner  Farbe;  der  anfanglich 
ebenso  gefärbte  Alkohol  hellte  sich  bald  unter  Abscheidung 
öliger  Tropfen  vollständig  auf.  Nach  Abgiessen  des  Alkohol 
krystallisirte  der  Rückstand  nur  sehr  langsam  und  unvoll- 
standig  vom  Rande  her. 

Die  essigsaure  Verbindung  wurde  durch  Eindampfen 
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äquivalenter  Mengen  von  Kaliumacetat  und  salzsaurem  Gly- 
kosamin  als  schwarzbrauner  Syrup,  der  in  feinen  Nadeln 
krystallisirte,  erhalten. 

Die  eben  beschriebenen  3  Verbindungen  reagiren  sauer; 
die  schwefelsaure  in  beträchtlich  höherem  Masse  als  die 
salzsaure. 

Nach  Schütteln  einer  Lösung  von  salzsaurem  Glykosamin 
mit  überschüssigem  Bleihydroxyd,  Filtriren  und  vorsichtigem 
Eindampfen  krystallisirte,  ebenfalls  aus  einer  dunkelbraun  ge- 
färbten syrupösen  Masse,  eine  sehr  unbeständige  Verbindung 
vollständig  aus,  welche  wahrscheinlich  als  ein  Doppel  salz 
von  Glykosamin  und  Bleichlorid  aufzufassen  ist. 

Das  salzsaure  Glykosamin  bildet  mit  Platinchlorid  kein 
Doppelsalz ;  beide  Körper  geben  in  wfissriger  Lösung  zusammen 
keinen  Niederschlag,  und  auf  Zusat::  von  absolutem  Alkohol 
wird,  wenn  die  Lösung  sehr  conceiiLrirt  war,  das  salzsaure 
Glykosamin  unverändert  ausgefällt.  —  Auch  mit  Phosphormo- 
lybdänsäure war  kein  gut  charakterisirter  Niederschlag  in 
genügender  Menge  zu  erzielen.  Mit  Quecksilberjodidjodkalium 
dagegen  wurde  ein  sehr  fein-krystallinischer  Niederschlag 
erhalten,  der  längere  Zeit  zum  völligen  Absetzen  brauchte 
und  beim  Schütteln  der  Flüssigkeit  ein  lebhaftes  Glitzern 
derselben  hervorrief. 

Das  freie  Glykosamin  wurde  bisher  nur  aus  der 
schwefelsauren  Verbindung  dargestellt.  Diese  wurde  mit 
überschüssigem  Barytwasser  in  der  Kälte  zusammengebracht, 
der  üeberschuss  von  Baryum  genau  mit  HsSOi  ausgefallt, 
und  die  abfiltrirte  Flüssigkeit  bei  möglichst  niederer  Tempe- 
ratur eingedampft.  Aus  leicht  braungefärbtem  Syrup  schied 
sich  das  Glykosamin  in  Körnchenhaufen  und  verschieden  ange- 
ordneten Nadeln  leicht  aus ;  ein  Theil  der  Verbindung  krystal- 
lisirte aus  Alkohol  —  in  welchem  sie  schwer  löslich  ist  —  in 
grössern  Nadeln  vollständig  aus.  Wie  schon  oben  erwähnt 
wurde,  ist  auch  das  freie  Glykosamin  nicht  mit  Hefe 
gährungsfähig.  Die  wässrige  Lösung  reagirt  neutral, 
und  so  ist  das  Glykosamin  oflfenbar,  wie  der  Traubenzucker, 
als  ein  Alkohol  aufzufassen,  der  in  gleicher  Weise  mit  Säuren 

Zeitflohrift  L  physiol.  Chemie,  IV.  ^q 
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und  Basen  (Fällung  durch  alkoholische  Kalilauge  und  Lösung 
vMi  iitipferhydroxyd  mit  tiefblauer  Färbung)  Verbindungen 
ön^^^hen  kann. 

Für  den  zunächst  verfolgten  Zweck,  die  allgemeinen 
Ejl^^^/ischaften  des  Glykosamin  kennen  zu  lernen,  bieten  die 
^en'' skizzh-ten  Verbindungen  in  ihren  Krystallisations-  und 
sQnstieen  Eigenschaften  bei  Weitem  nicht  die  Vortheile  zur 
üriUrHüchung,  wie  die  salzsaure  Verbindung;  es  wurde  dess- 
ÜLt6  vorläufig  von  einer  Reindarstellung  derselben  in  gros- 
seferi  JJl^erigen  Abstand  genommen.  Eine  spätere  Vergleichung 
äer  einzeinen  Glykosaminverbindungen  in  ihren  Eigenschaften 
ühfer  einander  dürfte  ein  besonderes  Interesse  beanspruchen^). 

Es  sei  noch  an  dieser  Stelle  erwähnt,  dass  das  Glyko- 
^amm'  mit  Chinon,  wie  dies  auch  für  andere  Aminbasen 
kbri^^ä'^lrt"  ist,  eine  Verbindung  eingeht,  welche  sich  durch 
Äuufe^en  einer  intensiv  rothbraunen  Färbung  anzeigt.  Der 
Versüc^i  wijräe  so  angestellt,  dass  eine  Lösung  von  salzsaurem 
GlyKO^arnin ,  mit  Baryumcarbonat  bis  zum  Aufhören  der 
K'obfei^saui'qentwicklung  erwärmt,  der  Ueberschuss  abfiltrirt, 
und' zÜ'jier'/farlilosen  Flüssigkeit  einige  Krystalle  von  Chinon 

Ririziigefögt   würden;    es    trat  dann    die    erwähnte    Farben- 

oliL)Lu.!<!    i;''.\i  >• 
reakuQn  ein,    , 

YII.  Yersuche  zur  Substitution  der  NHagmppe  durcli  OH. 

,  I  ^Spw.mt^  wir  durch  die  im  Vorigen  mitgetheilten  Versuche 
über  |^us£M3nn>ensetzung  und  Eigenschaften  des  salzsauren 
äjyKps^rpjjn,..^uskunft  bekommen  haben,  zeigt  dasselbe  zu 
ti^}neiß,^örpev  so  nahe  Beziehungen,  wie  zu  dem  Trauben- 
zucKeri,  Es  imusste  desshalb  als  der  nächste  und  wichtigste 
The|l  ^  MR?f fr^  Aufgabe  erscheinen ,  die  direkte  Darstellung 
von  ^  gährji^g[Sfahigem  Traubenzucker  aus  dem  Glykosamin  zu 
yeFsuc^][^^^jjT7  Dies  ist  jedoch  trotz  zahlreicher  nach  verschie- 
deherlj  ^IVf^lioden   angestellter    Versuche    nicht   gelungen;    es 

hfnii.iyicjjjfähre  noch  an,  dass  die  verschiedenen  Eindampfungsrück- 
iiijMf  ^oik^  «v41chen  im  Vorigen  bei  den  einzelnen  Verbindungen  wieder- 
bf)^  flj^j ^de]  war,  eine  deutliche  Fluorescenz  zeigten,  ohne  dass  bei 
df^^.^ai^l^f^Jt,  dieses  Befundes  bei  organischen  Zersetzungen  demselben 

ime  charakteristische  Bedeutung  beigemessen  werden  soll. 

n'ViiJj;^^  Tun 

Ol 
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ergab  sich  vielmehr  das  unerwartete  Resultat,  dass  das  Pro- 
dukt, welches  man  durch  Substitution  der  NH2-  durch  die 
OHgruppe  aus  dem  Glykosamin  erhält,  ein  dem  Trauben- 
zucker sehr  nahe  stehender,  wahrscheinUch  sogar  mit  ihm 
isomerer  Körper,  nicht  aber  dieser  selbst  ist.  Trotz  des  vor- 
läufig mehr  negativen  Werthes,  welchen  die  angestellten 
Versuche  haben,  mögen  sie  doch  im  Folgenden  etwas  aus- 
führlicher beschrieben  werden,  weil  sie  nicht  unwichtige 
Gesichtspunkte  für  die  allgemeine  Beurtheilung  und  besonders 
für  die  weitere  Aufklärung  der  Verwandtschaftsbeziehungen 
des  Glykosamin  ergeben  haben  ^). 

Nach  Erfahrungen  mit  anderen  Amidverbindungen 
musste  zunächst  zur  Ersetzung  der  NH2gruppe  durch  OH  an 
die  salpetrige  Säure  und  in  Rücksicht  auf  die  HCl*)  an  das 
Silbernitrit  gedacht  werden.  In  mehreren  Versuchen  konnte 
denn  auch  nach  dem  einleitenden  Verfahren  zur  Entfernung 
der  HCl  in  der  farblosen  Flüssigkeit  bei  gelindem  Erwärmen 
eine  anfangs  sehr  stürmische  Entwicklung  von  Stickstoff 
konstatirt  werden,  die  beim  Eindampfen  noch  längere  Zeit 
andauerte.  Beim  Kochen  einer  Probe  dieser  jetzt  leicht  braun 
gefärbten  Flüssigkeit  mit  Silbernitrit  erfolgte  keine  Stickstoflf- 
entwicklung  mehr.  Dieser  Versuch  wurde  einige  Male  in  der- 
selben Weise  ausgeführt;  das  gewonnene  Produkt  zeigte 
zwar  noch  Reduktion,  war  aber  nicht  mit  Hefe  gäh- 
rungsfähig. 

Da  man  bei  diesem  unerwarteten  Resultat  immerhin  an 
einen  schädlichen  Einfiuss  des  Silbers  denken  konnte,  so 
wurde  nun  eine  grössere  Anzahl  von  Versuchen  mit  Kalium- 
nitrit angestellt,  und  zwar  so,  dass  die  Stickstoflfentwicklung 
gleichzeitig  quantitativ  kontrolirt  werden  konnte.  Nach  Ana- 
logie der  bekannten  Einwirkung  der  salpetrigen  Säure  auf 
andere  Amidverbindungen  musste  die  Wechselwirkung  zwi- 
schen salzsaurem   Glykosamin  und  Kaliumnitrit  in  folgender 

^)  Der  Versuch,  durch  Kochen  von  Traubenzucker  und  Salmiak 
mit  starker  HCl  ein  krystallinisches  Produkt  zu  gewinnen,  führte  zu 
keinem  Resultat. 

')  Auch  die  folgenden  Versuche  wurden  sämmtlich  mit  der  salz- 
sauren Verbindung  ausgeführt. 
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Weise  erwartet  werden:  Zunächst  wird  die  HCl  durch  das 
Kalium  gebunden,  dann  werden  aus  je  einem  Mol.  Glykosamin 
und  salpetriger  Säure  2  At.  Stickstoff  —  d.  h.  der  gesammte 
Stickstoff  beider  —  frei ;  die  2  At.  Wassertoff  der  NILgruppe 
geben  mit  1  At.  Sauerstoff  der  salpetrigen  Säure  HaO,  der 
Rest  des  HNO2  Mol.  —  OH  —  tritt  an  Stelle  der  NH2gruppe, 
und  es  entsteht  so  das  Mol.  des  Traubenzuckers: 
Ci  0,  H. .  CH. .  NH.  +  HNOO  =  C.O,H, .  CH. .  OH  [C  Hi«  0.]  +  2N  +  H.  0. 

Die  Anordnung  der  Versuche  war  folgende:  Eine  be- 
kannte Lösung  von  salzsaurem  Glykosamin  wurde  in  einen 
kleinen  Kolben  mit  doppelt  durchbohrtem  Kork  gebracht, 
aus  welchem  2  spitzwinklich  gebogene  Glasröhren,  die  eine 
in  ein  Gefass  mit  concentrirter  Lösung  von  Kaliumnitriti 
die  andere  in  eine  über  Quecksilber  aufgestellte,  mit  Queck- 
silber gefüllte  Röhre,  herausführten.  Die  beiden  Glasröhren 
waren  in  der  Nähe  ihres  äusseren  Endes  mit  Schaltstücken 
von  Kautschukschläuchen  versehen,  durch  deren  Kompression 
gleichzeitig  der  Kolben  und  der  grössere  Theil  der  Glasröhren 
selbst  abgeschlossen  werden  konnte.  Jeder  Versuch  begann 
damit,  durch  Kochen  des  Kolbeninhalts  alle  Luft  aus  dem 
eben  bezeichneten  verschliessbaren  Raum  herauszutreiben- 
Dies  geschah  zuerst  durch  die  eine  Glasröhre  bei  Verschluss 
der  anderen,  dann  umgekehrt;  und  nach  dem  Erkalten  bei 
beiderseitigem  Abschluss  der  grösseren  Genauigkeit  wegen 
nochmals  in  derselben  Weise.  Die  Glasröhren  waren  jetzt 
bis  an  die  durch  Klemmschrauben  komprimirten  Schlauch- 
stellen —  nach  Kondensation  des  vorher  durchgetriebenen 
Wasserdampfes  —  auf  der  einen  Seite  mit  Kaliumnitrit- 
lösung, auf  der  anderen  mit  Quecksilber  gefüllt.  Nach  völ- 
ligem Erkalten  des  Kolbeninhalts  wurde  nun  von  der  einen 
Seite  her  vorsichtig  die  gewünschte  Menge  Kaliumnitrit 
in  den  Kolben  eintreten  gelassen,  und  wieder  abgeschlossen; 
dann  so  lange  gekocht,  bis  der  Druck  im  Kolben  hoch 
genug  war,  um  die  Quecksilbersäule  auf  der  anderen 
Seite  zu  überwinden.  Der  entwickelte  Stickstoff  stieg  dann 
in  grossen  Blasen  in  der  mit  Quecksilber  gefüllten  Röhre 
auf.     Nach    dem    völligen    Aufhören    der    Gasentwicklung 
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wurde  das  Kochen  unterbrochen,  wieder  abgeschlossen  und 
erkalten  gelassen,  um  durch  nochmaliges  Kochen  etwa  zurück- 
gebliebene Spuren  von  Gas  auszutreiben. 

Bei  den  ersten  Versuchen  ergab  die  Bestimmung  der 
entwickelten  Gasmenge  noch  nicht  das  erwartete  Resultat; 
es  stellte  sich  aber  bald  heraus,  dass  die  zu  niedrigen  Stick- 
stoflFwerthe  durch  eine  nicht  unbedeutende  Verunreinigung 
des  Kaliumnitrit  mit  Natriumcarbönat  bedingt  waren,  und 
dass  die  gefundene  Gasmenge  bis  zu  einer  gewissen  Grenze 
Funktion  der  Concentration  der  angewandten  Lösungen  ist. 

Mit  neutralem  Kaliumnitrit  und  möglichst  concentrirten 
Lösungen  wm:den  nun  folgende  Werthe  nach  der  obigen  Ver- 
suchsanordnung gefunden : 


Salzsaures 
Glyko&amin. 

Geforderte  Stick- 
stoffmenge  *). 

Gefundene 
Stickstoffmenge. 

Procente 
der  geforderten 
Stickstoffmenge. 

0,5845  gr. 
0,4915    » 
0,4205    > 

0,0759  gr. 
0,0638    » 
0,0546    » 

0,0819  gr. 
0,0694   » 
0,05779  » 

=  107,8«/o 
-  108.77^/0 
=  105,7*/o 

Die  zu  den  einzelnen  Versuchen  verwandte  Menge  von 
Kaliumnitrit  betrug  ungefähr  10  gr.;  die  Mischung  beider 
Lösungen  30 — 50  Cc. 

Wenn  man  einzelne  schwer  zu  vermeidende  Möglich- 
keiten berücksichtigt,  welche  bei  dem  beschriebenen  Verfahren 
einen  etwas  zu  hohen  Werth  für  den  entwickelten  Stickstoff 
erklären  können,  so  geht  aus  den  Versuchen  mit  Sicherheit 
hervor,  dass  die  Einwirkung  des  Kaliumnitrit  auf  das  salz- 
saure Glykosamin  im  Sinne  der  oben  aufgestellten  Gleichung 
geschieht. 

Wegen  des  bedeutenden  Ueberschusses  von  Kaliumnitrit 
waren  die  bei  den  einzelnen  Bestimmungen  gewonnenen 
Flüssigkeiten  zur  weiteren  Untersuchung  nicht  geeignet,  und 
es  wurde  desshalb  eine  neue  Menge  von  10  gr.  salzsauren 
Glykosamins  mit  ungefähr  der  gleichen  Gewichtsmenge,  d.  h. 
den  Aequivalentzahlen  nach  mit  einem  beinahe  dreifachen 
Ueberschuss  von  Kaliumnitrit,  auf  dem  Wasserbade  bis  zum 


^)  =:  2  N  der  obigen  Gleichung. 
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Aufhören  der  Gasentwicklung  eingedampft,  die  syrupöse 
Flüssigkeit  mit  heissem  absolutem  Alhohol  extrahirt,  und 
dieser  von  dem  sich  beim  Erkalten  ausscheidenden  Kalium- 
Chlorid  abfiltrirt.  Auf  Zusatz  von  alkoholischer  Kalilauge  ent- 
stand in  diesem  Filtrat  eine  sehr  starke  Trübung,  die  bald 
mit  Ausscheidung  einer  bräunlich  gefärbten  öligen  Masse 
verschwand.  Die  Menge  dieses  Niederschlags  bewies,  dass  der 
grösste  Theil  des  bei  dem  Versuch  gebildeten  Produktes  durch 
die  alkoholische  Kalilauge  gefallt  war.  Nach  Abgiessen  des 
klar  gewordenen  Alkohols  wurde  der  Niederschlag  in  wenig 
Wasser  gelöst,  mit  Kohlensäure  übersättigt,  das  gebildete 
Kaliumcarbonat  mit  absolutem  Alkohol  gefallt,  und  so  eine 
leicht  braun  gefärbte  Flüssigkeit  mit  neutraler  Reaktion  er- 
halten. 

Nach  den  Hauptmomenten  des  ganzen  Versuchs,  den 
Stickstoflfbestimmungen ,  der  Löslichkeit  des  Produktes  in 
heissem  Alkohol,  seiner  Menge  und  besonders  der  Fällbarkeit 
durch  alkoholische  Kalilauge,  schien  es  in  hohem  Grade 
wahrscheinlich,  dass  jetzt  die  erwartete  Lösung  von  Trauben- 
zucker vorliege;  in  der  That  zeigte  dieselbe  auch  stark 
reducirende  Eigenschaften,  war  aber  nicht  mit 
Hefe  gährungs fähig,  auch  war  der  Geschmack  kein 
deutlich  süsser.  Krystallisation  wurde  in  dieser  Flüssigkeit 
bisher  auch  beim  Behandeln  mit  Alkohol  und  Aether  nicht 
beobachtet.  Ein  zweiter  in  gleicher  Weise  angestellter  Ver- 
such führte  zu  demselben  Resultat;  dabei  konnte  auch  kon- 
statirt  werden,  dass  mit  der  Stickstoflfentwicklung  sowohl  die 
Reduktionskraft  auf  Fehling'sche  Lösung,  als  auch  die  Rechts- 
drehung abnehmen;  diese  sehr  bedeutend,  erstere  ungefähr 
um  ein  Drittel. 

SchliessUch  wurde  auch  noch  die  Einwirkung  von 
Essigsäureanhydrid  auf  das  essigsaure  Glykosamin  einer  Prü- 
fung unterworfen.  Es  konnte  vermuthet  werden,  dass  vielleicht 
unter  Bildung  von  Acetamid  eine  Abspaltung  der  NHagruppe 
aus  dem  Glykosamin  unter  Eintritt  der  Gruppe  0  Ca  Ha  0  des 
Essigsäureanhydrids  stattfände.  Diese  wäre  dann  leicht  zu 
entfernen  gewesen,  und  es  hätte  die  Zusammensetzung  Ce  Hia  Oe 
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erhalten  werden  müssen.  Das  essigsaure  Glykosamin  wurde 
im  zugeschmolzenen  Rohr  mit  überschüssigem  Essigsäure- 
anhydrid auf  105^  erhitzt,  unter  Zusatz  von  Wasser  einge- 
dampft und  mit  heissem  Alkohol  extrahirt.  Nach  Verjagung 
des  Alkohol  war  der  braun  gefärbte  zähflüssige  Ruckstand 
in  der  Kälte  in  Wasser  sehr  schwer  löslich,  beim  Erhitzen 
auf  dem  Wasserbade  und  beim  Kochen  löste  er  sich  aber 
alhnählich  unter  lebhafter  Gasentwicklung.  Die  Lösung  redu- 
cirte,  war  aber  nicht  mit  Hefe  gährungsfahig.  Mit  Natro^ 
kalk  erhitzt,  entwickelte  sich  reichlich  Ammoniak,  so  da^ 
wohl  anzunehmen  ist,  dass  bei  dem  Versuch  die  NEtgrupp^ 
nicht  durch  das  Essigsäureanhydrid  aus  dem  Glykosamijf 
entfernt  wurde ;  ob  überhaupt  eine  Einwirkung  und  in  welche^* 
Weise  dieselbe  stattgefunden  hat,  lässt  sich  nach  den  vor- 
liegenden Daten  nicht  entscheiden. 

Sollen  wir  die  im  letzten  Abschnitt  beschriebenen  Ver- 
suche zusammenfassen,  so  berechtigen  sie  entschieden  zu  dem 
Schluss,  dass  durch  Austausch  der  NHagruppe  des 
Glykosamin  mit  OH  kein  gährungsfähiger  Trauben- 
zucker geliefert  wird.  Es  muss  ferner  nach  den  vor- 
hegenden Stickstoflfbestimmungen ,  der  Menge  des  durch 
alkoholische  Kalilauge  gefällten  Produktes  und  seinen  reduciren- 
den  Eigenschaften  in  hohem  Grade  wahrscheinlich  erscheinen, 
dass  durch  die  beschriebene  Einwirkung  des  Kalium- 
nitrit auf  das  salzsaure  Glykosamin  ein  Körper 
von  der  Zusammensetzung  CaHiaOc  gebildet  wird. 

Wenn  diese  Annahme  richtig  ist,  wird  es  einer  weiteren 
Untersuchung  vorbehalten  bleiben  müssen,  aufzuklären,  von 
welcher  der  zahlreichen  nur  zum  Theil  bisher  bekannten 
Isomerien  der  Formel  Ce  H12  Oe  das  Glykosamin  als  Aminbase 
abzuleiten  ist,  oder  ob  dasselbe  vielleicht  —  worauf  das  Ver- 
halten gegen  Alkalien  deuten  könnte  —  als  ein  Säureamid 
aufzufassen  ist. 

Die  mitgetheilten  Versuche  wurden  in  den  physiologisch- 
chemischen Laboratorien  zu  Strassburg  und  Berlin  unter 
Leitung  der  Herren  Professoren  Hoppe-Seyler  und  Bau- 
mann ausgeführt. 


Ueber  Pankreas-Secret  vom  Menschen 

Von  Erwin  Herter, 

AsBlMtent  am  physiologlBch-chemischen  Institut  zn  StruBburg  i.  E. 


(Der  Bedactlon  übergeben  den  0.  Febmar). 


Bei  der  SecLion  eines  47jährigen  Mannes,  welche  Herr 
Professor  von  Recklinghausen  am  31.  Oktober  1879 
vornahm,  fand  sich,  dass  ein  Garcinom  des  Duodenum  die 
gemeinschaftliche  Mündung  des  Ductus  choledochus  und  des 
Ductus  Wirsungianus  verengt  und  dadurch  neben  icte- 
rischen  Erscheinungen  auch  eine  Stauung  des  pankrea- 
tischen  Saftes  in  dem  stark  erweiterten  Gange  her- 
beigeführt hatte.  Das  Pankreas  selbst  hatte  eine  derbe 
Beschaflfenheit,  zeigte  aber  normale  Structur. 

Es  Hessen  sich  ca.  2  gr.  des  angesammelten  Saftes  ge- 
winnen, welche  ich  sogleich  zur  Untersuchung  erhielt.  Die 
Flüssigkeit  war  fast  ganz  klar,  schwach  gelblich  gefärbt» 
ziemlich  leicht  beweglich,  nicht  fadenziehend,  geruchlos;  sie 
reagirte  stark  alkalisch. 

Qualitative  Analyse. 

DasSecret  enthielt  kräftiges  diastatisches  Ferment. 

Stärkekleister  mit  einem  Tropfen  des  Secrets  während 
einer  Minute  bei  38®  digerirt,  gab  bei  der  T r o m m e r'schen  Probe 
deutliche  Abscheidung  von  Kupferoxydul. 

Es  bewirkte  gute  Emulgirung  und  schnelle  Spal- 
tung von  Fett. 

Acht  Tropfen  desselben,  mit  0,9  gr.  neutralen  Olivenöls  zu- 
sammengemischt, bildeten  sofort  eine  feine  und  dauernde  Emulsion. 
Nach  4stündiger  Digestion  bei  38 — 40*  zeigte  sich  eine  intensiv  saure 
Reaction.  Die  Flüssigkeit  wurde  jetzt  mit  Alkohol  und  Aether  gefallt, 
das  Filtrat  mit  Ueberschuss  von  neutralem  Bleiacetat  auf  ein  kleines 
Volum  eingedampft,  die  gebildeten  Bleiseifeu  mit  Wasser  gefallt  und 
gewaschen  und  mit  Aether  ausgezogen  *).  Der  Rückstand  des  Aether- 
extractes  gab  nach  Behandlung  mit  Salzsäure  und  chlorsaurem  Kalium 
beim  Einleiten  von  Schwefelwasserstoff  0,0527  gr.  Schwefelblei,  entsprechend 

*)  Nach  Hoppe-Seyler,   Arch.  f.  d.  g.  Physiol.  14,  395;   1876. 


161 

0,1696  gr.  Ölsäuren  Bleis.  Es  waren  also  0,1299  gr.  Olein  zerlegt; 
ausserdem  bewies  die  ansehnliche  Menge  der  in  Aether  unlöslichen  Blei- 
seifen, dass  auch  eine  erhebliche  Quantität  der  übrigen  Bestandtheile 
des  OliTenöIs  (Palmitin,  Stearin)  gespalten  war. 

Die  Trypsin-Wirkung  unseres  Secretes  (Bildung  von 
Globulin  und  Pepton  aus  Fibrin)  war  ebenfalls  sicher  nach- 
weisbar. 

0,1044  gr.  frisches,  feuchtes  Kaninchen -Fibrin,  nach  der  mit 
einer  besonderen  Probe  ausgeführten  Bestimmung  enthaltend  0,0318  gr. 
Trockensubstanz,  wurde  mit  4  Tropfen  des  Secretes  anf  38 — 40*  er- 
wärmt. Schon  nach  einer  Stunde  war  theilweise  Lösung  der  Flöckchen  zu 
bemerken,  nach  2  Stunden  wurde  die  Flüssigkeit,  welche  durchaus 
keinen  Fäulnissgeruch  zeigte,  mit  Essigsäure  schwach  angesäuert;  es 
trat  ein  Niederschlag  ein,  der  sich  beim  Kochen  stark  vermehrte.  Das 
abfiltrirte  Globulin  mit  dem  unveränderten  Rest  des  Fibrin,  bei  110* 
getrocknet,  wog  0,0242  gr. ;  es  war  also  0,0076  gr.  Pepton  gebildet 
worden. 

Das  Secret,  mit  Natronlauge  versetzt,  löste  reichlich 
Kupferoxyd  mit  violetter  Farbe  (Peptonreaction);  beim 
Kochen  trat  keine  Reduction  ein  (Abwesenheit  von  Zucker). 
Die  Flüssigkeit  trübte  sich  nicht  beim  Kochen,  auch 
nicht  nach  vorsichtigem  Zusatz  von  sehr  verdünnter  Essig- 
säure; der  aus  der  neutralisirten  Flüssigkeit  durch  Alkohol 
gefällte  faserig  flockige  Niederschlag  löste  sich  nach  Stägigem 
Stehen  unter  Alkohol  vollständig  in  Wasser;  diese  Lösung 
blieb  beim  Erhitzen  vollkommen  klar,  auch  nach  Zusatz  von 
Essigsäure");  die  Flüssigkeit  war  also  Ei  weiss -fr  ei.  (Es 
ist  mögUch,  dass  ursprünglich  etwa  vorhandenes  Albumin 
nachträglich  von  demTrypsin  des  Secretes  verdaut  worden  war.) 

Die  Asche  war  reich  an  phosphorsaurem  Alkali. 

Quantitative  Analyse. 

1,1361  gr.  wurden,  mit  4  Volumen  absol.  Alkohol  und  etwas  Essig- 
säure versetzt,  mehrere  Tage  stehen  lassen.  Der  entstandene  Niederschlag, 


*)  Ein  derartiges  Verhalten  fermentreicher  Secrete,  welches  sich 
in  der  Literatur  des  Pankreas  öfter  erwähnt  findet,  scheint  mit  der 
Annahme  unvereinbar,  dass  die  pankreatischen  Per« 
mente  in  der  Hitze   coagulirbar  seien. 
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mit  Alkohol  gewaschen  und  bei  110®  getrocknet,  wog  14,4  Mgr.,  wohl 
im  Wesentlichen  bestehend  aus  Pepton  und  Ferment,  abzüglich  1,3  Mgr. 
Asche.  Die  alkoholische  Lösung,  mit  einem  festen  Rückstand  (bei  100*) 
von  13,1  Mgr.,  enthielt  5,8  Mgr.  Asche.  Daraus  berechnet  sich  folgende 
Zusammensetzung : 

Pepton  und  Ferment 11,5  pro  Mille. 

In  Alkohol  lösliche  organische  Stoffe  6,4  > 

Summe  der  organischen  Stoffe    .     .  17,9  » 

Asche 6,2  » 

Summe  der  festen  Bestandtbeile .    .  24,1  » 

Annähernd  normales  menschliches  Pankreassecret  scheint 
bisher  noch  nicht  untersucht  zu  sein;  eine  Analyse  von 
Hoppe-Seyler^)  betraf  den  in  ähnlicher  Weise  gestauten 
Saft  einer  atrophischen  Drüse,  welcher  keine  fermentative 
Wirkung  besass.  Unser  Secret  zeigt  Aehnlichkeit  mit  einer 
gleichfalls  von  Hoppe-Seyler^)  untersuchten  wirksamen 
Flüssigkeit  aus  einer  Cyste  des  kleinen  Pankreasganges  vom 
Pferd®),  mit  einem  festen  Rückstand  von  17,47  pro  Mille 
(organisch  8,879%o,  anorganisch  8,591  >o). 

Wir  salien,  dass  unser  Pankreas-Secret  vom  Menschen 
alle  fermentativen  Eigenschaften  besass,  welche  wir  vom 
pankreatischen  Saft  der  Thiere  kennen,  so  dass  dasselbe  in 
functioneller  Hinsicht  als  normal  gelten  muss.  Was 
die  Zusammensetzung  betrifft,  so  schwankt  nach  den 
Autoren  der  feste  Rückstand  bei  Thieren  zwischen  folgenden 
Extremen:   Kaninchen  11—26  pro  Mille*);  Schaf  14,3*) 


')  Archiv  f.  pathol.  Anatomie  11,  96;  1857;  Physiol.  Chemie  2, 
269;  1878. 

')  Physiol.  Chemie  2,  258. 

•)  Nach  dem  Bericht  von  Professor  C.  ßegemann  in  Hannover, 
welcher  diese  Flüssigkeit  auffing,  fand  sich  im  Duodenum  zwischen 
Mucosa  und  Muscularis  eine  Cyste,  in  welche  der  kleine  Bauchspeichel- 
gang führte.  Die  Mündung  des  Ganges  in  der  Schleimhaut  war  voll- 
kommen verwachsen.  Der  Speichelgang  war  bis  zur  gesunden  Bauch- 
speicheldrüse hin  vollständig  wegsam,  mithin  bestand  der  Cysteninhalt 
aus  reinem  Bauchspeichel.  Derselbe  enthielt  einen  flockigen  Niederschlag, 
war  zähflüssig  und  reagirte  alkalisch. 

*)  Heidenhain,  Archiv  f.  d.  g.  Physiol.  U,  460,  462;  1877. 
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bis  51,98%o^);  Esel  13,6%o«);  Pferd  9>o*);  Taube 
12,94— 14,12^00*).  Diese  Zahlen  beziehen  sich  auf  tempo- 
räre Fisteln;  der  feste  Rückstand  des  Secrets  perma- 
nenter Fisteln  beim  Hunde  zeigt  ähnliche  Grenzwerthe: 
l5,37  *)— 56,07oo  ^).  Der  Rückstand  unseres  Secrets  vom 
Menschen,  im  Betrag  von  24,1  >o,  fügt  sich  in  die  Reihe 
obiger  Werthe  ein. 

Es  dürfte  am  Platze  sein,  hier  einen  Bericht  über  den 
Inhalt  zweier  Cysten  anzuschliessen ,  welche  Herr  Pro- 
fessor von  Recklinghausen  in  einem  menschlichen 
Pankreas  vorgefunden  hatte.  Die  Flüssigkeiten  (je  10  bis 
15  Cc),  von  einem  zähen,  flockigen  Niederschlage  klar  abge- 
gossen, waren  schwach  grünlich  gelb  gelarbt,  nicht  Faden 
ziehend,  von  alkalischer  Reaction,  Eiweiss-haltig ,  frei  von 
Zucker.  ^ 

Fester  Rückstand  Organische 

bei  110®  Stoffe                   Asche 

Fiassigkeit   I.      24,1  pro  Mille  14,9  pro  Mille  9,2  pro  Mille 

Flüssigkeit  IL      23,8         »  15,1         •  8,7         » 

Beide  Flüssigkeiten  zeigten  geringe  diastatische  Wir- 
kung, I  (Va  Cc.)  bildete  bei  40®  in  6  Minuten  nachweisbare 
Mengen  von  Zucker,  II  erst  nach  30  Minuten.  Emulgirung 
und  Spaltung  von  Fett  sowie  tryptische  Einwirkung  auf  Fibrin 
fehlten. 

Aus  dem  leicht  erweiterten  Ductus  Wirsungianus, 
welcher  mit  den  beiden  Cysten  nicht  in  nachweisbarem  Zu- 
hammenhang  stand,  konnten  wenige  Tropfen  Pankreassecret 


')  Tiedemann  und  Gmelin,   Verdauung  nach  Versuchen,  1, 
30;  1826. 

*)  Frerichs,  Handwörterbuch  der  Physiologie,  Bd.  3,  L  845;  1846. 

')  Leuret  et  Lassaigne,  Recherches  phys.  et  chim.  pour  servir 
ä  rhistoire  de  la  digestion,  p.  104;  1825. 

*)  Langendorff,  Archiv  f.  Anat.  u.  Physiol.  1879,  Physiol.  Ab- 
theil, p.  1. 

»)  Kroger,  Ann.  Chem.  Pharm.  92,  33;  1854. 

•)  Wein  mann,  Zeitschr.  f.  ration.  Med.  N.  F.  3,  247;  1853. 
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entnommen  werden.  Hierin  fand  sich  Diastase  aber  kein 
Trypsin;  auch  Fettspaltung  und  Emulsionsbildung  konnte 
nicht  constatirt  werden*).  Die  für  das  Pankreas  charakteris- 
tischen Fermente  —  diastatisches  Ferment  findet  sich  be- 
kanntlich im  Körper  weit  verbreitet  —  schienen  somit  auch 
hier  zu  fehlen;  dem  entsprechend  hatte  die  anatomische 
Untersuchung  eine  vollkommene  Atrophie  des  Drüsen- 
gewebes ergeben. 


«)  Das  gleichzeitige  Vorkommen  resp.  Fehlen  von  Emul- 
girung  und  Fettspaltung  spricht  dafür,  dass  erstere  durch  letztere 
befördert  wird  und  dass  das  Fett  spaltende  Pancreasferment  nicht  in 
der  Zerlegung  des  Fettes  an  sich,  welche  quantitativ  unbedeutend  ist, 
sondern  in  der  Beförderung  der  zur  Resorption  erforderlichen  feinen 
Vertheilung  desselben  seine  physiologische  Yerwerthung  findet  (Brück«, 
Sitz.-Ber.  Akad.  d.  Wissensch.  Wien,  Bd.  61,  Abth.  II,  p.  362;  1870). 
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Ueber  die  Ausscheidung  der  Hippurstture  und  Benzotefture 

wälirend  des  Fiebers. 

Von  Th.  Wejl  und  B.  yon  Anrep. 


(Aus  dem  physiologischen  Institute  so  ErUmgen.) 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  4.  Februar.) 


Wir  verdanken  den  ausgezeichneten  Arbeiten  der  Herren 
E.  undH.  Salkowski*)  den  Nachweis,  dass  bei  der  Pankreas- 
faulniss  der  Eiweissstoffe 

C«H'^.CH«-GH«.COOH  (Phenylpropionsäure) 

entsteht,  welche  im  Organismus  in  Hippursäure  übergeht. 

Aus  diesen  Beobachtungen  schien  zu  folgen,  dass  die 
Ausscheidungsgrösse  der  Hippursäure  bei  Eiweissnahrung 
durch  Zustände  beeinflusst  werden  müsste,  welche  die  Inten- 
sität der  Darmfaulniss  und  den  Zerfall  der  Gewebe  zu  stei- 
gern im  Stande  sind. 

Wir  haben  mit  Rücksicht  auf  diese  Ueberlegungen  unter- 
sucht, wie  sich  die  Ausscheidung  der  Hippursäure  im  Fieber 
gestaltet.  Es  sind  ja  Thatsachen  genug  bekannt,  welche 
darauf  hinweisen,  dass  durch  das  Fieber  oder  —  wenigstens 
—  während  des  Fiebers  die  chemischen  Processe  im  Or- 
ganismus eine  Steigerung  erfahren. 

Wir  begannen  mit  der  Bestimmung  von  Hippursäure 
und  Benzoesäure  im  Harne*)  fiebernder  Menschen. 

Die  Harne  wurden  nach  der  Methode  von  Bunge  imd 
Schmiedeber g^)  untersucht. 


')  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  1879,  653. 
')  Für  die  gütige  Ueberlassung   derselben  sind  wir  Herrn  Prof. 
Dr.  Leube,  sowie  Herrn  Dr.  Fleischer  zu  Dank  verpflichtet. 
•)  Arch.  f.  exper.  Pathologie,  Bd.  VI,  (1876). 
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Die  Tabelle  I  zeigt,  dass  sich  neben  Hippursäure  stets 
Benzoesäure  im  Harne  fand. 

Vielleicht  war  dieselbe  aus  der  Hippursäure  durch  das 
dem  Harne  beigemengte  Secret  der  Vagina  entstanden.  Aller- 
dings kamen  die  Harne  wenige  Stunden  nach  der  Entleerung 
zur  Untersuchung.  Die  strenge  Winterkälte  musste  ferner 
den  Eintritt  der  Fermentation  verzögern. 

Eine  Abhängigkeit  der  Hippursäure-  und  Benzoesäure- 
Ausfuhr  von  der  Höhe  des  Fiebers  lassen  die  erhaltenen 
Werthe  nicht  erkennen. 

Da  um  die  Zeit,  in  der  wir  unsere  Versuche  anstellten, 
ein  grosser  Theil  der  Patienten  unseres  Spitales  mit  benzoe- 
saurem  Natrium  behandelt  wurde,  hielten  wir  es  für  ge- 
rathen,  die  Lösung  unserer  Aufgabe  durch  das  Experiment 
am  Thiere  zu  versuchen. 

Als  Versuchsthiere  dienten  Kaninchen  und  Hunde.  Beide 
befanden  sich  in  Käfigen  von  bekannter  Construction.  Auf 
deren   Sauberkeit  wurde   mit   peinlichster  Sorgfalt   geachtet. 

Ein  Versuchstag  lief  von  Mittags  12  Uhr  bis  zum  Mit- 
tage des  folgenden  Tages.  Alle  Versuche  wurden  während 
der  kältesten  Wintermonate  angestellt.  Die  Hunde  waren 
dressirt  ihren  Harn  2 — 3  mal  täglich  in  ein  untergehaltenes 
Gefäss  zu  entleeren. 

Wegen  der  Leichtigkeit,  mit  welcher  sich  die  Hippur- 
säure in  Benzoesäure  und  GlycocoU  spaltet,  verzichteten  wir 
darauf  an  Hündinnen  zu  experimentiren,  denen  der  Harn 
mittelst  Katheder  hätte  entleert  werden  müssen.  Nach  Ab- 
lauf eines  jeden  Versuchstages  wurde  der  Harn  sofort  auf- 
gekocht. 

Als  Fiebererreger  benutzten  wir  gutartigen,*)  mit  etwas 
Wasser  verdünnten  Eiter  aus  der  hiesigen  chirurgischen 
Klinik.  2) 

*)  In  einigen  Fällen  wurde  etwas  übelriechender  Eiter  injicirt. 
Dann  starben  die  Thiere  meist  sehr  schnell  unter  dem  Bilde  einer 
acuten  Sephthaemie.  (Hund  2  und  3). 

*)  Filr  die  Erlaubniss  denselben  benutzen  zu  dürfen  sind  wir  Hm. 
Prof.  Dr.  Hein  ecke,  sowie  seinen  Assistenten,  den  Hrn.  Dr.  Schmidt 
und  Dr.  Koch  zu  vielem  Dank  verpflichtet. 
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Genauere  Angaben  über  die  Mengen  des  in  jedem  Falle 
injicirten  Eiters  können  wir  nicht  machen.  Wir  benutzten 
allerdings  zu  allen  Injectionen  dieselbe  Spritze.  Sie  fasste 
1  Cc.  Flüssigkeit.  Aber  die  Menge  des  dem  Eiter  zugesetzten 
Wassers  war  je  nach  der  Concentration  des  Eiters  ver- 
schieden. 

Wir  injicirten  meist  unter  die  Rückenhaut.  Das  Fieber 
begann  1  —  2  Tage  nach  der  ersten  Injection.  In  einigen 
Fällen  sahen  wir  im  weiteren  Verlauf  des  Fiebers  profuse 
Diarrhöen  auftreten. 

Thiere  mit  diesen  Symptomen  haben  wir  für  unsere 
Versuche  nicht  benutzt.  Die  Messung  geschah  stets  mit  dem- 
selben Thermometer,  welches  stets  bis  zur  gleichen  Marke 
in  das  Rectum  eingeführt  wurde. 

Die  Methode,  nach  welcher  wir  die  Bestimmung 
von  Benzoesäure  und  Hippursäure  ausführten,  war 
im  Grossen  und  Ganzen  die  von  Jaarsveld  und  Stokvis*) 
benutzte. 

Der  Harn  wurde  mit  Soda  alkalisch  gemacht,  bis  zum 
Syrup  auf  dem  Wasserbade  abgedampft  und  nach  dem 
Abkühlen  mit  Salzsäure  bis  zur  deutlich  sauren  Reaction 
versetzt.  Nach  24  Stunden  wird  die  Masse  mit  Essigäther 
erschöpft. 

Der  Essigälher,  welcher  die  Benzoesäure  und  Hippur- 
säure enthielt,  wird  in  geheizter  Stube  verdunstet.  War  dies 
geschehen,  so  extrahirten  wir  den  Rückstand  mit  frisch 
destillirtem  Petroleumäther")  bis  dieser  nichts  mehr  auf- 
nahm. 

Der  Petroleumäther   wird   in   gleicher  Weise  wie  der 

Essigäther  verdunstet 

*)  Arch.  f.  experim.  Pathologie  X,  271  (1879).  Die  grossen  Mengen 
von  absolutem  Alkohol,  welche  die  Methode  von  Bunge  und  Schmie- 
deberg  verlangt,  überstieg  die  uns  zu  Gebote  stehenden  Mittel. 

*)  Wendet  man  nicht  frisch  desti  Hirten  Petroleumäther  an,  so 
erhält  man  leicht  einen  stark  gefärbten  Rückstand  von  unreiner  Ben- 
zoesäure. —  Wollten  sich  die  ätherischen  Schichten  vou  den  wässerigen 
nicht  scharf  trennen,  so  liess  sich  dies  durch  Zusatz  von  KochsalZ;  wie 
es  W.  V.  Schröder  (Zeitschr.  f.  phys.  Chemie  111,  325)  angibt,  meist 
leicht  erreichen. 
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Der  erhaltene  Rückstand  wird  mit  Wasser  gewaschen^) 
und  über  Schwefelsäure  getrocknet.  Sein  Gewicht  ergab  die 
Menge  der  im  Harne  enthaltenen  Benzoesäure. 

Der  nach  Extraction  mit  Petroleumäther  bleibende  Rück- 
stand wurde  20  Minuten  mit  einem  Ueberschusse  von  coji- 
centrirter  Natronlauge  gekocht  und  dann  von  Neuem  mit 
frisch  destillirtem  Petroleumäther  erschöpft.  Der  nach  Ver- 
dunstung des  Aethers  bleibende  Rückstand  wurde  mit  Wasser 
gewaschen,  über  Schwefelsäure  getrocknet  und  gewogen. 
Hierdurch  ermittelten  wir  die  Menge  der  im  Harne  als  Hip- 
pursäure  erhaltenen  Benzoesäure*).  Die  Schmelzpunkte  der 
isolirten  Benzoesäure  rjchwankten  zwischen  115— 121  ^ 

Eine  Controllbestimmung  überzeugte  uns,  dass  die 
Zuverlässigkeit  der  Methode  für  unsere  Zwecke  ausreichte. 
Wir  fanden  mit  Hülfe  derselben  anstatt  der  verlangten 
0,3070  gr.  Hippursäure:  0,2195  gr.  gebundene  Benzoesäure 
=  0,3204  gr.  Hippursäure  =  +  4,5^0.  Freie  Benzoesäure 
=  0,0. 

A.   Versuche  an  Kaninchen. 

Tabelle  Nr.  II. 

Kaninchen  Nr.  4  ca.  1800  gr.    Nahrung:  Milch  und  Hafer  ad  übit. 


Nr. 
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K      PQ 

Bemerkungen. 
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» 

3 

» 


1/2  XII 

160 

\ 

j 

2/3  » 

1      • 

220 

J0.0085 

!o.0876 

o.oeo 

3/4  > 

1 
r      ^ 

175 

' 

1 

4/5  > 
5/6  > 
6/7  » 

1      *^ 
1     ^ 
1     fi 

210 
250 
150 

0.0115 

|o.0701 

1  0.048 

7/8  * 

' 

250 

— 

normal. 


^)  Zur  Abscheidung  von  HamstofT,  Kochsalz  etc. 

")  hl  den  folgenden  Tabellen  unter  der  Rubrik  «Hippursäure  als 
Benzoesäure  gewogen.»  Die  Werthe  für  Hippursäure  sind  aus  ihnea 
durch  Multiplication  mit  1,46  berechnet. 
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Das  normale  Thier  schied  also  bei  Fütterung  mit 
Milch  und  Hafer  stets  Hippursäure  und  Benzoesäure  aus. 
Allerdings  erreichte  der  Werth  der  freien  Benzoesäure*)  nie- 
mals den  Werth  der  als  Hippursäure  ausgeschiedenen  Benzoe- 
säure. Dasselbe  Verhalten  zeigt  Kaninchen  Nr.  2  (Tab  IV) 
mit  Ausnahme  eines  Tages  (27/28).  Bei  Kaninchen  Nr.  1 
(Tab.  III)  findet  sich  keine  Ausnahme.  Eben  so  wenig  bei 
Kaninchen  Nr.  5  (Tab.  VII).  Jedoch  war  bei  diesem  die  freie 
Benzoesäure  nur  in  Spuren  vorhanden. 

Kaninchen  Nr.  3  (Tab.  V)  schied  in  der  Normal-Periode 
überhaupt  keine  freie  Benzoesäure  aus. 

In  allen  unseren  Versuchen  reagirte  der  Harn  deutlich 
sauer. 

Die  folgenden  Tabellen  demonstriren  die  Ausschei- 
dung von  Hippursäure  und  Benzoesäure  während 
des  Fiebers. 

(Tabelle  lü  Seite  178.) 

Das  Kaninchen  Nr.  1  schied*)  aus:   pro  die 

I.  Vor  dem  Fieber: 

fr.  Bzs.  geb.  Bzs. 

')^^-^    10  +  13  ^«--(    10  +  13 

=  0,0756 


>    =  0,0172       X^ 

^^         2  jL^         2 

II.  WäHrend  des  Fiebers: 
fr.  Bzs.  geb.  Bzs. 

X-^     14—17  v-n     14—17 

y    =  0,0429       X  ^ 


=  0,006 


3 

Während  des  Fiebers  nahm  also  die  Ausscheidung  der 
freien  Benzoesäure  zu,  die  der  gebundenen  Benzoesäure  ab. 

*)  Hit  dem  Ausdruck  «freie»  Benzoesäure  ist  nicht  gesagt,  dass 
dieselbe  als  solche,  und  nicht  als  benzoSsaures  Salz  im  Harne  auftrat. 
Wir  bezeichnen  nur  damit  die  Benzoesäure  im  Gegensatze  zu  der  mit 
GlycocoU  gepaarten. 

•)  Die  Werthe  für  den  9.-10.  Oktober  sind  als  zu  differeut  nicht 
berücksichtigt  worden.  Vielleicht  sind  sie  auf  das  frühere  Futter  (Kohl) 
zurückzuführer. 

•)  Bedeutet  hier  und  im  Folgenden  je  nach  dem  Index  (fr.  Bzs. 
oder  geb.  Bzs.)  das  Mittel  der  vom  14.— 17.  (3  Tage)  ausgeschiedenen 
fr.  oder  geb.  BenzoSsäure. 
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Und  zwar  betrug  die  Steigerung  der  fr.  Bzs.  =  249,4>. 
Und  zwar  betrug  die  Abnahme    der  fr.  Bzs.  =    93,4V*. 
In  einem  zweiten  Versuche  zeigten  sich  ähnliche  Ver- 
hältnisse. 

(Tabelle  IV  folgt  auf  Seite  180.) 

I.  Vor  dem  Fieber: 

fr.  Bzs.  geb.  Bzs. 

^^--<    26—31  x^    26-31 

X  ^ =  0,0058  X  ^ =  0,0108 

jLm^        5  ^L^        5 

II.  Während  des  Fiebers: 

fr.  Bzs.  geb.  Bzs. 

X 31-10;  12-14                   v^  31-10;  12-14 
=  0,018    X =  0.0087 
12                             JiL^          12 

Es  stieg  also  die  fr.      Bzs.  um  339,6%. 

Es  fiel     also  die  geb.  Bzs.  um    65,8  > 

(Tabelle  V  folgt  auf  Seite  181.) 

Leider  ging  die  Bestimmung  der  fr.  Bzs.  während  des 
Fiebers  (30—2)  [2  Tage]  verloren.  Die  gewonnenen  Werthe 
zeigen  aber,  dass  auch  bei  diesem  Versuche  die  Ausscheidung 
der  fr.  Bzs.  um  ein  geringes  stieg. 

An  geb.  Bzs.  schied  das  Thier  pro  die  aus: 

I.  Vor  dem  Fieber: 

geb.  Bzs. 

21-27 
=  0,026 


i:- 


6 

II.  Während  des  Fiebers: 

geb.  Bzs. 

27—30;  1—2 
=  0,009 


X- 


5 

Während  des  Fiebers  fiel  die  Ausscheidung  der  geb. 
Bzs.  um  96,6%. 

In  den  mitgetheilten  Versuchen  stieg  wäh- 
rend des  Fiebers  die  Ausscheidung  der  freien 
Benzoesäure,  die  Ausscheidung  der  gebundenen 
Benzoesäure  nahm  ab. 
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Es  war  ferner  zu  untersuchen,  wodurch  diese  wech- 
selnde Ausscheidung  der  Hippursäure  und  Benzoesäure  vor 
und  während  des  Fiebers  bedingt  war.  Wurde  während  des 
Fiebers  mehr  Benzoesäure  gebildet  als  im  normalen  Zustande  ? 
Oder  war  die  im  Fieber  und  im  normalen  Zustande  ausge- 
schiedene Menge  von  Hippursäure  und  Benzoesäure  die  gleiche 
geblieben?  Handelte  es  sich  also  nur  um  eine  verschiedene 
Vertheilung  der  ausgeschiedenen  Mengen? 

Bei  Discussion  dieser  Fragen  wird  zunächst  in  Betracht 
kommen,  dass  die  Thiere  während  des  Fiebers  wenig  frassen. 
Würde  sich  also  finden,  dass  während  des  Fiebers  die  Ge- 
sammtsumme  der  freien  und  der  gebundenen  Benzoesäure 
geringer  ist,  so  wäre  man  a  priori  berechtigt,  dieses  Minus 
auf  Rechnung  des  Hungers,  nicht  auf  die  des  Fiebers,  wenig- 
stens nicht  auf  die  Rechnung  des  Fiebers  allein  zu  setzen. 

Hierüber  könnten  Versuche  an  hungernden  Thieren 
Aufschluss  geben. 

Wir  selbst  haben  solche  nicht  angestellt.  Allein  für 
den  Hund  wenigstens  scheint  aus  £.  Salkowski's  Beob- 
achtungen^) hervorzugehen,  dass  die  Ausscheidung  der  Hip- 
pursäure*) im  Hunger  nicht  wesentlich  geringer  ist  als  bei 
Eiweissnahrung  (Fleischfütterung.) 

Machen  wir  diese  Voraussetzung  vorläufig  auch  für  das 

hungernde  Kaninchen,  so  ergeben  unsere  Tabellen  folgende 

Werthe: 

Tabelle  Tl. 


Versuch. 

Werthe: 
gewonnen  aus 

Gesanimt-Benzoes. 
pro  die 

normal 

Fieber. 

1 
(Tab!  IH) 

2 
(Tab.  IV) 

a)  2  Normal-1  rr„„«„ 

b)  2  Fieber-  /  ^^^»^ 

c)  5  Normal-1  rr„„^„ 

d)  5  Fieber-  ]  ^^««^ 

0.186 
0.080 

0.086 
0.086 

A  n m  er k.  Die  folgenden  Zififern  bedeuten  die  Tage, 
welche  zur  Berechnung  der  Werthe  in  Tabelle  VI 
gedient  haben:  a)  10/11+13/14;  b)  15/16+  16/17; 
c)  26—31 ;  d)  31--5. 


*)  Virchow's  Arch.  73,  13  (1878). 

*j  Ueber  die  Ausscheidung  fr.  Bzs.  macht  S.  keine  Angaben. 
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Die  beiden  Versuche  ergaben  entgegengesetzte  Resul- 
tate. Tab.  V,  welche  für  diese  Frage  kaum  verwerthbar  ist, 
spricht  für  Abnahme  der  Gesammt-Benzoesäure- Ausfuhr  im 
Fieber. 

Wir  legten  uns  dann  die  Frage  vor,  wodurch  dieser 
Wechsel  in  der  Ausscheidung  der  freien  und  gepaarten  Ben- 
zoesäure während  des  Fiebers  bedingt  sei.  Wir  dachten 
natürlich  zuerst  daran,  dass  ein  Mangel  an  Glycocoll  die 
Schuld  trüge.  Entweder  konnte  durch  die  mangelhafte  Nah- 
rungsaufnahme während  des  Fiebers  nicht  genug  Glycocoll 
bildende  Substanz  (Ei weiss)  zugeführt  worden  sein,  oder  das 
im  Körper  gi^.bildete  Glycocoll  hatte  sich  nicht  mit  Benzoe- 
säure gepaart,  weil  es  als  solches  ausgeschieden,  oder  in 
einen  anderen  Körper  übergeführt  worden  war. 

Einige  Aufklärung  über  diese  Verhältnisse  bringt  der 
folgende  Versuch. 

(Tabelle  VII  folgt  auf  Seite  184.) 

Es  wurden  während  des  Fiebers  täglich  0,05  Glycocoll 
entsprechend  0,08  Benzoesäure  mit  der  Schlundsonde  in  den 
Magen  gebracht.  Trotz  dieser  grossen  Menge  von  Glycocoll, 
welche  viel  grösser  war  als  die  Summe  der  in  unseren  Ver- 
suchen von  einem  Kaninchen  an  einem  Tage  ausgeschiedenen 
freien  +  gebundenen  Benzoesäure,*)  verschwand  die  freie 
Benzoesäure,  wie  Tab.  VII  zeigt,  höchstens  bis  auf  Spuren, 
Meistens  aber  wurde  trotz  des  GlycocoUs  im  Fieber  eben  so 
viel  freie  Benzoesäure  ausgeschieden  als  in  den  Versuchen, 
in  welchen  kein  Glycocoll  gefüttert  worden  war. 

Zufuhr  von  Glycocoll  während  des  Fiebers 
konnte  also  bei  unserem  Kaninchen  die  Mehraus- 
Scheidung  der  freien  Benzoesäure,  die  Abnahme 
der  gebundenen  Benzoesäure  nicht  vollkommen 
paralysiren. 

Sollte  sich  diese  Erscheinung  bei  späteren  Versuchen 
wiederholen,*)   so  werden  wir  schliessen  müssen,  dass  unter 

*)  Eine  einzige  Ausnahme  Tabelle  III,  Harn  vom  10/11. 

*)  Solche  Versuche  sind  im  Gange.  Wir  denken  dieselben  auch 
auf  andere,  leichter  nachweisbare  Verbindungen,  welche  sich  im  Or- 
ganismus paaren,  auszudehnen. 
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dem  Einflüsse  des  Fiebers  die  Fähigkeit  des  Kaninchens  aus 
Glycocoll  und  Benzoesäure  Hippursäure  zu  bilden  wenig- 
stens theilweise  aufgehoben  ist. 

Nach  dem  Grunde  dieser  Erscheinung  zu  fragen,  scheint 
verfrüht.  Dass  sie  in  der  von  Jaarsveld  und  Stokvis 
(a.  a.  0.,  S.  291)  entdeckten  Zerlegung  der  Hippursäure  im 
Organismus  ihre  Erklärung  findet,  ist  um  so  weniger  wahr- 
scheinlich, als  die  Entdeckung  der  genannten  Autoren  gar 
sehr  der  Bestätigung  bedarf. 

Diese  Zerlegung  wurde  ausschliesslich  in  Fällen  beob- 
achtet, in  welchen  der  Harn  sehr  eiweissreich  und  in  Folge 
dessen  einer  schnellen  Fermentation  einen  günstigen  Boden 
darbot.  ^) 

B.   Versuche  an   Hunden. 

Aus  Mangel  an  geeigneten  Versuchsthieren  ist  die 
Anzahl  unserer  Versuche  eine  geringe  geblieben. 

Die  Werthe,  welche  wir  für  die  Ausscheidung  der  Hip- 
pursäure unter  normalen  Verhältnissen  bei  Fütte- 
rung mit  Eiweiss  (Fleisch)  und  Fett  (Speck)  erhielten,  stehen 
mit  den  Angaben  anderer  Autoren  in  befriedigender  Ueber- 
einstimmung. 

So  fand  Meissner  (eitirt  bei  E.  Salkowski*)  für 
grössere  Hunde  «bei  verschiedener  Fütterung»  0,032  gr.  bis 
0,034  gr.  Hippursäure  pro  die. 

Aehnliche  Werthe  erhielten   wir  bei  unseren  Hunden. 

Hund  1  (Tab.  I)  lieferte  Hippursäure  p.  d. 

29/30  X 0,0285 

2/3  XI 0,048 

3/4  X[ 0,03 

^)  Man  könnte  daran  denken,  dass  im  Fieber  nicht  nur  Hydro- 
zimmtsäure,  sondern  auch  Alpha-Toluyisäure  C*H*-CH"-COOH  gebildet 
wurde.  Diese  wurde  ja  gleichfalls  als  Zersetzungsprodukt  der  Eiweiss- 
körper  von  den  Herren  Salkowski  aufgefunden.  Sie  würde  sich  im 
Harne  als  Phenylacetursäure  (G«H"-GH'-G0NH-CH*-C00H)  finden  müs- 
sen, wäre  aber  wohl  wie  die  Hippursäure  durch  Kochen  mit  Na  OH  ge- 
spalten und  als  Benzoesäure  bestimmt  worden. 

■)  Virchow's  Arch.  73,  13  (1878). 
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Hund  2  (Tab.  III)  lieferte  Hlppursäure  p.  d. 

8/4+9,10        0,0745 

1 =— i-= <^'032 

Hund  3  (Tab.  IX)  lieferte 
17/18  +  18/19       0,0701 

1 =-F~= ^'«25 

22/23  +  23/24       0,0891 

Werthe  von  0,06,  0,09  und  0,204  gr.  Hippursäure  pro 
die,  findet  man  wohl  nur  bei  so  grossen  Hunden,  wie  sie 
Salkowski*)  benutzte. 

Dass  der  Hund  unter  normalen  Verhältnissen  bisweilen 
Spuren  von  «freier  Benzoesäure»  (s.  o.  S.  187,  Tab.  VIII) 
ausscheidet,  haben  wir  bei  anderen  Autoren  nicht  erwähnt 
gefunden. 

Unsere  Versuche  an  fiebernden  Hunden  haben 
wir  in  den  Tab.  VIII  und  IX  zusammengestellt. 

(Tabelle  VIII  und  IX  folgen  auf  Seite  187  und  188.) 

Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  dass  auch  wäh- 
rend des  Fiebers  des  Hundes  weniger  gebundene 
Benzoesäure  ausgeschieden  wird  als  vor  dem 
Fieber. 

Eine  Zunahme  in  der  Ausscheidung  der  freien  Benzo§- 
säure  während  des  Fiebers  lässt  sich  dagegen  nicht  constatiren. 

Die  folgenden  Zahlen,  welche  in  gleicher  Weise  wie 
die  beim  Kaninchen  erhaltenen  berechnet  wurden,  geben  die 
Beweise  für  uifcere  Behauptungen. 

Hund  2  (Tab.  VIII)  schied  aus: 

I.  Vor  dem  Fieber  p.  d. 

geb.  Bzs. 

8—12 
=  0,0297 

4 

II.  Während  des  Fiebers  p.  d. 

geb.  Bzs. 

13—15 


X 


X13— lö 
=  0,012 
2 


•)  A.  a.  0. 
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Die  Abnahme  der  geb.  Benzoesäure  betrug  57,97o 
Die  Zunahme  der  fr.      Benzoesäure  betrug  0,0    > 

Hund  3  (Tab.  IX)  schied  aus: 

I.  Vor  dem  Fieber  p.  d. 

geb.  Bzs. 
^^--17-19;  22-24 

j1^  4 


=  0,0275 
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IL  Während  des  Fiebers  p.  d. 

geb.  Bzs. 


X 


27—28 


=  0,025 


Die  Abnahme  der  geb.  Benzoesäure  betrug  16,4''/o 
Wären  die  Fieberversuche  am  Hunde  zahlreicher,  so 
müssten  wir  schliessen,  dass  die  Summe  von  freier  und  ge- 
bundener Benzoesäure  während  des  Fiebers  geringer  ist  als 
während  des  normalen  Zustandes. 

Zeltachrift  f.  phyalol.  Chemie.  IV.  12 
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Allerdings  wäre  bei  diesem  Schlüsse  auf  die  geringere 
Nahrungsaufnahme  während  des  Fiebers  nicht  Rücksicht  ge- 
nommen. 

Zum  Schlüsse  ist  noch  ein  Versuch  anzuführen,  in 
welchem  wir  demselben  Hunde  erst  im  normalen  Zustande, 
dann  während  des  Fiebers  gleiche  Mengen  von  reinem  ben- 
zoesaurem  Natrium  mit  dem  Futter  gaben. 

(TabeHe  X  folgt  auf  Seite  190.) 

Die  für  freie  und  gebundene  Benzoesäure  p.  d.  ermit- 
telten Werthe  zeigen  genügende  Uebereinstimmung.  Nur  der 
Werth  0,0035  (30/X)  wurde  als  zu  abweichend  bei  den  fol- 
genden Berechnungen  nicht  berücksichtigt. 

Der  Hund  schied  aus: 
A  In  der  Periode  I:  Kein  Fieber,  kein  Natn  benz. 

1)  fr.  Bzs.  =  0,0335  in  5  Tagen 

=  0,0067  p.  d. 

2)  geb.  Bzs.  =  0,1155  in  6  Tagen 

=  0,0193  p.  d. 
Fr.  4-  geb.  Bzs.  =  0,1300  in  5  Tagen. 
Er  erhielt  dann  (8/XI)  Natr.  benz.  2,5,  dessen  Ausschei- 
dung wir  nach  5  Tagen  als  beendigt  ansahen. 

B  Periode  II:  Kein  Fieber,  Natr.  benz.   2,5 

(=  2,118  Benzoesäure.) 

1)  fr.  Bzs.  =  0,0935  in  4  Tagen 

2)  geb.  Bzs.  =  2,0485  in  4  Tagen 
Fr.  +  geb.  Bzs.  =  2,1420  in  4  Tagen. 

Ziehen  wir  nun  von  0,0935  und  von  2,0485  die  Mengen 
der  auch  ohne  Zufuhr  von  Natr.  benz.  (vgl.  A:  Periode  I) 
während  4  Tagen  ausgeschiedenen  freien  und  gebundenen 
Benzoesäure  ab,  so  finden  wir: 

0,0935—4  X  0,0335  =  0,0799 
2,0485—4  X  0,1155  =  1,5865. 

Also  wurden  unter  dem  Einfluss  der  Fütterung  mit 
benzoesaurem  Natrium  anstatt  der  verlangten  2,118  (entspr. 
2,5  Natr.  benz.)  nur  0,0799  +  1,5865  =  1,666  Gesammt- 
Benzoesäure  =  78,67%  wiedergefunden. 
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Davon  schied  der  Hund  1,5866  =  74,91  »/o  als  Hippur- 
säure,  0,0799  =  3,76%  als  freie  Benzoesäure  mit  dem 
Harne  aus. 

21,337o  der  gefütterten  Benzoesäure  wurden  also  weder 
als  freie  noch  als  gebundene  Benzoesäure  wiedergefunden^) 

C.  Periode  HI,  Fieber  ohne  Natr.  b^nz. 

Diese  Periode  ist  zu  kurz,  als  dass  wir  aus  ihr  Schlüsse 
über  die  quantitativen  Verhältnisse  der  Ausscheidung 
von  freier  und  gebundener  Benzoesäure  ziehen  könnten.  In 
üebereinstimmung  mit  den  anderen  Versuchen  an  Hunden 
(Tab.  VIII  und  IX)  zeigt  sich  keine  Vermehrung  der  freien 
Benzoesäure. 

D.    Periode  IV,  Fieber  und  Natr.   benz. 

Da  wir  die  Ausscheidung  der  freien  und  gebundenen 
Benzoesäure  während  des  Fiebers  dieses  Hundes  nicht  er- 
mittelten, auch  nicht  erwarten  konnten,  dass  sich  während 
des  Fiebers  bei  Hunden  eine  constante  Ausscheidung  von 
Benzoesäure  und  Hippursäure  (ohne  Zufuhr  von  Benzoesäure) 
würde  erzielen  lassen,  sind  die  Fütterungsversuche  mit  Natr. 
benz.  während  des  Fiebers  nicht  geeignet,  einen  Schluss  auf 
die  absoluten  Mengen  der  freien  und  gebundenen  Benzoe- 
säure zu  gestatten,  welche  in  Folge  der  Zufuhr  von  Benzoe- 
säure im  Harne  auftraten.  Dagegen  ergeben  sie  als  sicheres 
Resultat,  dass  während  des  Fiebers  ein  viel  grösserer 
Theil  der  verfütterten  Benzoesäure  als  freie  Ben- 
zoesäure ausgeschieden  wird  als  nach  der  Fütte- 
rung der  Benzoesäure  im  Normalzustande. 

Ueber  den  Grund  dieser  Erscheinung  (Mangel  an  Gly- 
kocoU?)  haben  wir  keine  Versuche  gemacht. 


')  Jaarsfeld  und  Stokvis  fanden  (a.  a.  0.)  meist   nur  einen 
Theil  der  gefütterten  Benzo§s&ure  wieder. 
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Resultate. 

1.  Ein  normales  Kaninchen  scheidet  bei  Ernährung 
mit  Milch  und  Hafer  Hippursäure,  meist  auch  freie  Benzoe- 
säure aus. 

2.  Während  des  Fiebers  scheidet  ein  Kaninchen  mehr 
freie  Benzoesäure,  weniger  Hippursäure  aus  als  während  des 
normalen  Zustandes. 

3.  Der  Grund  für  die  unter  Nr.  2  mitgetheiiten  That- 
sachen  kann  nicht  allein  auf  einem  Mangel  an  Glycocoll  be- 
ruhen. 

4.  Während  des  Fiebers  producirt  das  Kaninchen 
wahrscheinlich  nicht  mehr  Benzoesäure  als  während  des  nor- 
malen Zustandes.  Die  unter  Nr.  2  angegebenen  Thatsachen 
beruhen  also  nur  auf  einer  veränderten  «Vertheilung»  der 
Benzoesäure. 

5.  Ein  normaler  Hund  scheidet  bei  Eiweiss-  (Fleisch-) 
+  Fett-  (Speck-)  Nahrung  stets  Hippursäure,  meist  auch  ge- 
ringe Mengen  «freier  Benzoesäure»  aus. 

6.  Während  des  Fiebers  nimmt  die  Ausscheidung  der 
Hippursäure  beim  Hunde  ab. 

7.  Ein  normaler  Hund  scheidet  bei  Ernährung  mit 
Eiweiss  -h  Fett  den  grössten  Theil  eingeführter  Benzoesäure 
als  Hippursäure  aus.  Während  des  Fiebers  wird  ein  grös- 
serer Theil  der  eingeführten  Benzoesäure  in  Form  von  freier 
Benzoesäure  ausgeschieden  als  während  des  normalen  Zu- 
standes. 


Zur   Abwehr. 

Von  M.  Nenckl« 


(Der  BecUction  zagegangen  am  11.  März). 


Die  in  diesem  Bande  der  Zeitschrift  für  phys.  Chemie, 
S.  100,  veröffentlichte  Abhandlung  des  Hrn.  E.  Salkowski 
«lieber  das  Verhalten  des  Glykocolls  ini  Organismus»  nöthigt 
mich  zu  folgender  Erklärung. 

Schnitzen  und  ich  haben  unsere  Untersuchungen  über 
die  Vorstufen  des  Harnstoffs  im  Organismus  zuerst  in  den 
Berliner  chemischen  Berichten,  Jahrg.  1869,  S.  566  publicirt. 
Bald  darauf  übersiedelte  Schnitzen  nach  Dorpat  und  wir 
konnten  in  Berlin  nur  noch  die  Fütterungsversuche  mit 
Tyrosin  anstellen.  Von  Dorpat  aus  hat  dann  Schnitzen 
ausführlich  unsere  Fütterungsversuche  mit  Acetamid,  Gly- 
kocoll,  Leucin  und  Tyrosin  in  der  Zeitschrift  für  Biologie 
veröffentlicht. 

Es  bestehen  nun  zwischen  der  von  uns  beiden  gemein- 
schaftlich redigirten  Publication  in  den  Berliner  Berichten 
und  der  von  Schnitzen  für  die  Voit'sche  Zeitschrift  ver- 
fassten  einige  unwesentliche  Verschiedenheiten;  auch  sind  in 
der  Abhandlung  im  Voit'schen  Journal  einige  Rechnungs- 
und Druckfehler  enthalten.  Diese  Fehler  halte  ich  auch  jetzt 
noch  für  unwesentlich,  in  dem  aus  den  Versuchstabellen  der 
beiden  Publicationen  das  gleiche  Resultat:  nämlich  die  Um- 
wandlung des  Glykocolls  und  Leucins  zu  Harnstoff  im  Or- 
ganismus klar  und  sicher  hervortritt. 

Herr  E.  Salkowski  hat  unsere  Versuche  wiederholt 
und  bestätigt  die  Umwandlung  des  Glykocolls  zu  Harnstoff 
im  Organismus,  Die  Druck-  und  Rechnungsfehler  aber  geben 
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ihm  Veranlassung  unsere  Arbeit  einer  Kritik  zu  unterwerfen, 
die  ich  als  ungerechtfertigt  zurückweisen  und  seine  hieran 
geknüpften  Bemerkungen  als  unpassend  bezeichnen  muss. 
Wenn  E.  Salkowski  unsere  Arbeit  kritisiren  wollte,  so 
war  es  seine  Pflicht  die  beiden  darauf  bezüglichen  Publi- 
cationen  genauer  durchzusehen.  E.  Salkowski  hat  sich 
aber,  ich  weiss  nicht  aus  welchem  Grunde,  nur  an  die  Pu- 
blication  im  Voit'schen  Journale  gehalten.  Hätte  er  die  Ar- 
beit in  den  Berliner  Berichten  gelesen,  so  hätte  er  gefunden, 
dass  seine  Ausstellungen  unbegründet  sind.  Es  werden  dort 
nicht  2,  sondern  3  Tage  als  unter  dem  Einflüsse  des  Gly- 
kocolls  stehend  angesehen,  welche  einen  Ueberschuss  an 
Harnstoff  von  10,12  gr.  ergeben.  Die  aus  den  30  gr.  Gly- 
kocoU  berechnete  Harnstoffmenge  wäre  11,39  gr.  Mit  vollem 
Rechte  konnten  wir  daraus  schliessen,  dass  das  Glykocoll 
zu  Harnstoff  umgewandelt  wird.  Die  Differenz  lag,  wie  bei 
solchen  physiologischen  Versuchen  innerhalb  der  Fehlergrenzen. 
Wir  haben  übrigens  an  den  Glykocoll  tagen  vergeblich  nach 
dem  Letzteren  im  Harne  gesucht. 

Salkowski  bezeichnet  unsere  Versuchsreihe  als  nicht 
mustergiltig,  vergisst  aber,  dass  auf  Grund  unserer  Arbeit 
und  z.  Th.  nach  unserem  Muster  von  ihm  und  manchen 
Anderen  über  das  Verhalten  der  Amide,  der  Amidosäuren 
und  des  Ammoniaks  im  Organismus  eine  Reihe  von  Unter- 
suchungen ausgeführt  worden  sind.  Will  vielleicht  Herr 
Salkowski  die  in  seiner  Arbeit  mitgetheilten  Versuchsreihen 
als  mustergiltig  bezeichnen? 

Salkowski  sagt,  wir  hätten  den  Harnstoff  nach  der 
gewöhnlichen  Bunsen'schen  Methode  bestimmt,  vergisst 
aber,  dass  wir  vor  mehr  als  10  Jahren  die  Ersten  waren, 
die  nach  manchen  fruchtlosen  Versuchen  diese  Bestimmungs- 
methode in  die  physiologische  Chemie  eingeführt  haben  und  die 
auch  heute  noch  von  ihm  angewendet  wird.  Es  ist  viel  schwie- 
riger neue  Untersuchungsgebiete  zu  betreten  und  Methoden 
einzuführen,  als  wie  auf  dem  einmal  betretenen  Wege  fort- 
zufahren, respective  einige  Verbesserungen  der  Methoden  zu 
machen.    Salkowski  cultivirt  mit  Vorliebe  die  zweite  Art 
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der  Forschung,  wie  dies  die  späteren  Arbeiten  über  die  Vor- 
stufen des  Harnstoffs,  sowie  die  Publicationen  über  die  Fäul- 
niss  beweisen.  Es  kann  mir  dies  nur  Recht  sein,  aber  ich 
darf  dafür  wenigstens  verlangen,  dass  meine  Arbeiten  nicht 
auf  unbillige  Weise  beurtheilt  werden. 

Bern,  im  März  1880. 


i 


lieber  das  Chlorophyll  der  Pflanzen. 

Zweite  Abhandlung. 

(FortaetBimg  von  Band  III.  Seit«  350  dieser  Zeitschrift.) 

von  F.  Hoppe^Seyler. 


4.  Einwirkung  von  Aetzkali  auf  Chlorophyllan. 

Um  die  Einwirkung  von  Aetzkali  in  höherer  Tempe- 
ratur auf  Chlorophyllan  zu  untersuchen,  wurden  gewogene 
Mengen  des  Farbstoffs  in  Aether  gelöst  in  eine  tubulirte 
Retorte  gebracht,  der  Aether  andestillirt,  der  Rückstand  mit 
reinem  Alkohol. Übergossen,  concentrirte  alkoholische  Kali- 
lösung im  Ueberschusse  hinzugefügt,  die  Mischung  einige 
Zeit  im  Wasserbade  erhitzt,  dann  der  Alkohol  möglichst 
abdestillirt  und  das  Destillat  in  verdünnter  Salzsäure  aufge- 
fangen. Es  gingen  weder  Ammoniak  noch  andere  flüchtige 
Basen  über  und  das  Chlorophyllan  schien  bei  dieser  Behand- 
lung überhaupt  keine  Veränderung  zu  erfahren,  denn  die 
syrupöse  in  der  Retorte  zurückgebliebene  Masse  zeigte  bei 
der  spectroscopischen  Untersuchung  der  dünnen  an  der  Wan- 
dung der  Retorte  herablaufenden  Schichten  den  bekannten 
scharf  contourirten  schwarzen  Absorptionsstreifen  zwischen 
B  und  C  und  in  Alkohol  gelöst  die  entsprechende  schön 
rothe  Fluorescenz.  Es  ist  hiernach  zu  erwarten,  dass  etwaige 
Beimengungen  von  Lecithin,  welche  den  durch  die  Analysen 
nachgewiesenen  Phosphorgehalt  wahrscheinlich  bedingen,  durch 
Behandlung  mit  alkoholischer  Kalilauge  entfernt  werden,  und 
durch  Einleiten  von  Kohlensäure,  Abfiltriren  der  heissen 
alkoholischen  Lösung  und  Erkaltenlassen  bei  hinreichender 
Goncentration  ein  reineres  Chlorophyllan  als  bisher  dargestellt 
werden  kann.    Glycerinphosphorsaures  Kali  würde  mit  dem 
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Carbonat  ausgefallt,  Cholin  aber  wurde  beim  Erkalten  der 
alkoholischen  Lösung  und  Auskrystallisiren  des  Chlorophyllan 
in  Lösung  bleiben. 

Die  syrupartige  stark  ätzkalihaltige  Ghlorophyllanlösung 
wurde  noch  heiss  in  der  Retorte  mit  der  ungefähr  gleichen 
Menge  Wasser  versetzt  und  im  Oelbade  bei  eingesetztem 
Thermometer  langsam  die  Temperatur  gesteigert,  die  über- 
destillirenden  Dämpfe  in  etwas  frisch  destillirter  Salzsäure 
aufgefangen.  Erst  bei  ungefähr  170^  beginnt  feinblasiges 
Aufschäumen,  welches  über  200®  nachlässt.  Die  Temperatur 
wurde  dann  schliesslich  bis  260  oder  selbst  290®  gesteigert. 
Die  Masse  zeigte  in  diesen  Temperaturen  sich  völlig  ruhig 
und  ohne  weitere  Veränderung. 

Die  salzsaure  Lösung  der  Vorlage  wurde  ini  Wasser- 
bade zur  trockenen  Salzmasse  verdunstet,  in  Alkohol  gelöst 
und  mit  alkoholischem  Platinchlorid  gefallt.  Der  hellgelbe 
Niederschlag,  in  Wasser  schwer  löslich,  gab  beim  Abdampfen 
der  wässerigen  Lösung  gelbe,  gut  ausgebildete  Octaeder  von 
40,5%  Platingehalt.  Da  jedoch  erst  eine  Bestimmung  mit 
geringer  Quantität  des  Platindoppelsalzes  (42,5  Mllgr.)  aus- 
geführt wurde,  kann  aus  derselben  noch  nicht  definitiv  weiter 
geschlossen  werden,  als  dass  jedenfalls  bei  dem  Schmelzen 
mit  Kali  aus  dem  Chlorophyllan  eine  Ammoniakbase  von 
niedrigem  Moleculargewicht  oder  Ammoniak  selbst  abge- 
spalten wird. 

Der  beim  Erkalten  erstarrende  Rückstand  in  der  Re- 
torte mit  Wasser  behandelt,  löst  sich  zu  einer  purpurrothen 
trüben  Flüssigkeit,  aus  welcher  Aether  beim  Schütteln  einen 
Körper  aufnimmt,  der  neutral  reagirt,  beim  Verdunsten  des 
Aethers  als  bräunlicher,  schwer  und  unvollkommen  krystal- 
lisirender  Syrup  zurückbleibt.  3,15  gr.  gut  gereinigtes  Chloro- 
phyllan gab  0,301  gr.  dieser  Substanz  (9,55%).  Ich  habe 
die  Untersuchung  dieses  Körpers,  welcher  nach  der  Prüfung 
mit  Natrium  etwas  Stickstoff  enthält,  verschoben,  weil  die  bis 
jetzt  gewonnene  Quantität  desselben  noch  gering  ist. 

Wird  die  stark  alkalische  mit  Aether  ausgeschüttelte 
Flüssigkeit  dann  mit  Schwefelsaure  oder  Salzsäure  angesäuert 
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und  wiederum  mit  Aether  geschüttelt,  so  nimmt  derselbe 
reichliche  Quantitäten  eines  purpurrothen  Farbstofifes  auf, 
während  die  wässerige  Flüssigkeit  einen  anderen  mehr  bläu- 
lich-purpurrothen  Farbstoff  nicht  an  den  Aether  abgiebt  und 
eine  geringe  Menge  einer  schwärzlichen  harzigen  Masse  in 
beiden  Flüssigkeiten  ungelöst  bleibt.  Die  Quantität  der  aus 
saurer  Lösung  durch  Aether  aufgenommenen  nach  Abdestil- 
liren  des  Aethers  getrockneten  Substanz  betrug  von  3,15  gr. 
Chlorophyllan  1,947  gr.  oder  61,8<>/o.  Da  der  in  wässeriger 
saurer  Lösung  zurückbleibende  bläulich-pur purrothe  Körper 
ein  Zersetzungsproduct  der  in  den  Aether  übergehenden  pur- 
purrothen Säure  ist,  wird  die  Quantität  der  bei  Zersetzung 
des  Chlorophyllan  mit  Aetzkali  entstehenden  in  Aether  lös- 
lichen Säure  noch  etwas  höher,  aber  kaum  über  */8  des 
Gewichts  vom  angewandten  Chlorophyllan  anzunehmen  sein. 

5.   Die  Dichromatinsäure. 

Die  in  der  angegebenen  Weise  aus  der  in  Wasser  ge- 
lösten Kalischmelze  nach  Ansäuren  mit  Salzsäure  in  Aether 
aufgenommene  purpurrothe  Säure  verdient  eine  besondere 
Beachtung  und  eingehende  Untersuchung,  nicht  allein  weil 
sie  das  Hauptprodukt  der  Einwirkung  vom  Aetzkali  auf  das 
Chlorophyllan  ist,  sondern  auch  wegen  ihrer  höchst  merk- 
würdigen optischen  Eigenschaften.  Leider  ist  sie  sehr  zer- 
setzlich,  scheidet  schon  beim  Verdunsten  der  ätherischen 
Lösung  an  der  Luft  an  der  Glaswandimg  einen  violett- 
schwarzen, in  Aether  schwer  löslichen  Farbstoff  ab,  von  dem 
unten  noch  die  Rede  sein  wird,  und  krystallisirt  beim  Ver- 
dunsten der  Lösung  nur  sehr  unvollkommen. 

Kocht  man  die  Säure  mit  Alkohol  und  etwas  Natrium- 
carbonatlösung  zur  Trockne  ein  und  extrahirt  flen  Rück- 
stand mit  absolutem  Alkohol  im  Sieden,  so  erhält  man  eine 
prachtvoll  purpurrothe,  stark  fluorescirende  Lösung,  bei  deren 
Verdunstung  ein  purpurrother ,  in  Wasser  leicht  löslicher 
Körper  erhalten  wird.  Das  in  Wasser  gelöste  Natriumsalz 
wurde  durch  geringen  Zusatz  von  Chlorbarium  zunächst  von 
etwaigen  Spuren  von  Natriumcarbonat  befreit,  die  flltrirte 
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Flüssigkeit  dann  mit  Chlorbarium  bis  zur  vollständigen  Aus- 
fällung versetzt,  der  amorphe,  rothe  Niederschlag  warm  ab- 
filtrirt  und  mit  Wasser  ausgewaschen,  bis  das  Filtrat  frei 
von  Chlor  war.  Das  rothe  Bariumsalz  erwies  sich  völlig 
unlöslich  in  Wasser,  sehr  wenig  löslich  in  Aether,  noch 
weniger  in  Alkohol.  Getrocknet  stellt  es  ein  nicht  besonders 
hygroscopisches,  hellpurpurrothes  Pulver  dar,  das  erst  weit 
über  100®  schmilzt,  bei  gewöhnlicher  Temperatur  über 
Schwefelsäure  getrocknet,  durch  Erhitzen  bis  117®  keinen 
Gewichtsverlust  mehr  erleidet.  Beim  Glühen  einer  Portion: 
mit  Natrium  wurde  kein  Cyannatrium  gebildet.  Dies  Baryt- 
salz wurde  im  Luft-  und  Sauerstoflfstrome  im  Platinschiflfchen 
mit  Kupferoxyd  verbrannt  und  zur  Sicherheit  noch  Kupfer- 
drahtrollen vorgelegt,  um  etwaige  Spuren  von  Stickstofifge- 
halt  unschädlich  zu  machen.  Die  Analysen  ergaben  folgende 
Werthe : 

I.  0,2038  gr.  Substanz  gab  0,4453  gr.  COa 

0,1542    »    H2O 
Aus  dem  BaCOs  im  SchifiFchen  0,0600    >    BaSO*. 

II.  0,2182  gr.  Substanz  gab  0,4833    >    CO2 

0,1670    »    H2O 
Aus  dem  BaCOa  im  Schiffchen  0,0632    >    BaSOi. 

III.  0,1839  gr.  Substanz  gab  0,4090    »    COa 

0,1420    »    HaO 
Aus  dem  BaCOa  im  Schiffchen  0,0540    >    BaSO*. 

Die  Substanz  schäumte  auch  bei  vorsichtiger  Verbren- 
nung im  Schiffchen  so  hoch  auf,  dass  stets  ein  kleiner  Theil 
des  Schaumes  das  Glasrohr  berührte.  Das  Verbrennungs- 
rohr wurde  desshalb  nach  der  Verbrennung  und  nach  Heraus- 
nahme des  Schiffchens  an  passender  Stelle  zerschnitten  und 
das  am  Rohre  haftende  BaCOa  theils  mechanisch,  theils 
durch  Salzsäure  abgelöst  und  zur  Bariumbestimmung  mit 
dem  Inhalt  des  Schiffchens  vereinigt,  verwendet.  Der  Kohlen- 
stof^ehalt  des  Bariumcarbonats  ist  aus  dem  gewogenen 
Bariumsulfat  berechnet  und  zu  dem  im  Uebrigen  gefundenen 
Kohlenstoflfgehalt  addirt. 
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Die  Verbrennung  der  Kohle  war  in  allen  Analysen  eine 
vollständige. 

Die  erhaltenen  analytischen  Werthe  führen  zu  der  Zu- 
sammensetzung: 

(Gso  H88  08)t  Ba 

gefunden 


berechnet 

I. 

II. 

III. 

c 

61,62 

61,11 

61,90 

62,17 

H 

8,47 

8,41 

8,50 

8,58 

Ba 

17,58 

17,31 

17,03 

17,26 

0 

12,32 

Die  Formel  (C«i  Hss  Oa)«  Ba  würde  schon 
C  62,45,  H  8,67  Ba  16,98,  O  11,89% 
verlangen  und  sonach  sich  bereits  ziemlich  weit  von  den 
gefundenen  Werthen  entfernen.  Es  ist  ausserdem  wahr- 
scheinlich, dass  eine  geringe  Verunreinigung  mit  etwas  be- 
reits zersetzter  Säure  einen  etwas  zu  hohen  Eohlenstoffgehalt 
und  entsprechend  zu  niedrigen  Bariumgehalt  finden  liess. 

Ich  habe  für  diese  Säure  Cso  Hsi  Os  den  Namen  D  ichro- 
matinsäure  wegen  ihrer  höchst  interessanten  optischen 
Erscheinungen  gewählt  und  zwar  wegen  ihres  zweifarbigen 
Fluorescenzlichtes.  Sie  ist  ausgezeichnet  in  ihrer  schön  pur- 
purrothen,  in  äusserster  Verdünnung  noch  rosenrothen,  äthe- 
rischen Lösung  durch  sehr  schöne  Spectralerscheinungen,  wie 
ich  ähnliche  noch  von  keiner  Substanz  kenne.  Die  Unter- 
suchung ihrer  Einwirkungen  auf  das  Licht  wurden  von  mir 
ausgeführt  mit  einem  grösseren  Spectroscope,  dessen  GoUimator 
und  Fernrohr  nur  senkrecht  zur  optischen  Axe  geschnittene 
Quarzlinsen  enthielten,  während  als  Prismen  entweder  zwei 
Quarzprismen  oder  ein  grosses  Flintglasprisma  von  Stein- 
h  ei  1  benutzt  wurden.  Die  schönen  Absorptionserscheinungen, 
welche  die  Lösungen  der  Dichromatinsäure  zeigen,  sind  aber 
auch  mit  jedem  einfachen  Spectroscope  gut  erkennbar.  Die 
Messungen  wurden  durch  beleuchtete  Scala  nach  Kirch- 
hoffs  Methode  und  nur  mit  Sonnenlicht  ausgeführt,  so  dasd 
die  Stellung  der  einzelnen  Regionen  des  Spectrums  durch 
die  stärksten  Frauenhofer'schen  Linien  auf  die  Scala  über- 
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tragen  werden  konnten.  Bei  allen  im  Folgenden  verzeich- 
neten Angaben  haben  die  in  Betracht  kommenden  Linien 
folgende  Stellung  zur  Scala: 

B  =  0  D  =  45  b=   93—95 

C  =  12  E  =  86  F=122. 

Die  Lösungen  befanden  sich  in  Flaschen  von  quadra- 
tischem, horizontalen  Querschnitt  und  waren  sehr  verdünnt, 
weil  in  concentrirten  Lösungen  die  einzelnen  Absorptions- 
streifen bald  zusammenfliessen.  In  einer  solchen  Lösung 
wurden  im  durchfallenden  Lichte  folgende  Absorptionen  be- 
stimmt. 

Absorptionsstr.    I  21—  24  Scalentheile  von  B  =  O  gerechnet. 
»  II  26—  29  »  >  » 

»  HI  46—  59»)        »  >  > 

»  IV  69—  79  >  >  > 

>  V  84—  89  »  j.  > 

»  VI  99—124  »  >  > 

Das  blaue  Licht  war  dann  gut  sichtbar  noch  von  124 
bis  184. 

Zur  Untersuchung  des  Fluorescenzlichtes  in  der  Lösung 
wurde  Sonnenlicht  vom  Heliostaten  in  das  dunkle  Zimmer 
auf  eine  Quarzlinse  von  ungefähr  12  Cm.  Brennweite  und 
45  Mm.  Oeflfnung  geworfen,  der  Lichtkegel  in  der  Lösung 
erzeugt  und  unter  Abbiendung  des  Seitenlichtes  das  Spec- 
troscop  so  aufgestellt,  dass  das  Fluorescenzlicht  unter  90* 
gegen  die  Richtung  des  einfallenden  Sonnenlichtes  in  den 
Spalt  des  Spectroscopes  eintrat.  Das  bei  dieser  Anordnung 
erhaltene  Spectrum  besteht  aus  zwei  nahe  bei  einander  ste- 
henden ungefähr  gleichbreiten  durch  einen  schmalen,  völlig 
dunkeln  Zwischenraum  getrennten  rothen  Lichtbändern. 

Lichtband  I    19—24  Scalentheile 
»  II  25—29  » 

Vergleicht  man  die  Stellung  dieser  Lichtbänder  mit  den 
im  durchfallenden  Lichte  beobachteten  Absorptionsbändern, 
so  erkennt  man  sogleich,  dass  die  Stellung  des  Abso^p- 
tionsbandes   I   fast  genau   dem    Lichtband  I  und 

')  Besonders  dunkel  von  50 — 55. 
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Äbsorptionsband  11  ebenso  dem  Lichtband  II  ent- 
spricht, dass  jedoch  die  Lichtbänder  gegen  den 
Anfang  des  Spectrum  im  Roth  hin  ein  wenig  ver- 
breitert sind,  so  dass  der  dunkle  Zwischenstreif 
zwischen  den  Fluorescenzlichtbändern  etwas  nach 
dem  Anfang  des  Roth  hin  verschoben  ist  gegen 
den  hellen  Streif  des  Sonnenspectrums  im  durch- 
fallenden Lichte  zwischen  den  Absorptionsbän- 
dern I  und  IL 

Dies  Verhalten  der  Dichromatinsäure  erhält  ein  erhöhtes 
Interesse  durch  ihre  genetischen  Beziehungen  zum  Chloro- 
phyll, welches  dieselbe  Uebereinstimmung  zwischen  fluores- 
cirendem  und,  im  durchfallenden  Lichte,  absorbirten  Lichte 
zeigt,  wenn  auch  die  Lage  des  Absorptionsstreifens  und  des 
Fluorescenzlichtes  im  Spectrum  eine  ganz  andere  ist  als  die- 
jenige der  Dichromatinsäure. 

Es  ist  hiernach  höchst  wahrscheinlich,  dass  die  bew^- 
liche  Atomgruppe  im  Chlorophyll,  welche  von  Licht  sehr 
verschiedener  Wellenlänge  zu  den  Schwingungen  entsprechend 
B  bis  G  im  Spectrum  veranlasst  wird,  nicht  allein  erhalten 
bleibt  bei  der  Bildung  des  Chlorophyllan,  sondern  selbst  beim 
Schmelzen  des  letzteren  mit  Aetzkali  bei  200 — 250*  nicht 
zerstört  wird,  dass  dabei  zwar  Ammoniakbase  und  ein  noch 
unbekannter,  indifferenter  Körper  abgespalten  werden,  diese 
Atomgruppe  aber  in  der  stickstofffreien  Dichromatinsäure 
erhalten  bleibt,  insofern  aber  eine  Aenderung  der  Verhält- 
nisse dieser  Atomgruppe  eintritt,  als  in  genannter  Säure  die 
Schwingungsgeschwindigkeit  der  fluorescirenden  Lichtarten 
zugenommen  hat,  entsprechend  den  Unterschieden  der  Wellen- 
längen im  Spectrum  zwischen  B  bis  G  einerseits,  und  unge- 
fähr der  Mitte  zwischen  C  und  D  andererseits.  Auch  das 
fluorescirende  Licht  der  Chlorophylllösung  zeigt  in  seinem 
Spectrum  eine  Andeutung  von  Zerspaltung  in  zwei  durch 
einen  dunkeln  Streifen  getrennte  Lichtbänder. 

6.  Zersetzungsprodukte  der  Dichromatinsäure. 

Wie  oben  bereits  erwähnt  ist,  zersetzt  sich  die  Di- 
chromatinsäure   schon    beim    Verdunsten    ihrer    ätherischen 
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Lösung  theilweise  unter  Abscheidung  eines  in  Aether  schwer 
löslichen,  violett-schwarzen  Körpers.  Ich  habe  mir  viel  Mühe 
gegeben,  diese  Substanz,  welche  gleichfalls  die  Eigenschaften 
einer  Säure  zeigt,  in  Quantitäten  zu  gewinnen,  die  eine  aus- 
reichende Untersuchung  gestatteten,  doch  bisher  vergeblich; 
bei  häufig  wiederholter  Lösung  der  Dichromatinsäure  scheidet 
sich  immer  wieder  etwas  von  dieser  Substanz  ab,  aber  ihre 
Menge  ist  stets  gering.  Sie  kann  in  verdünnter  Sodalösung 
gelöst,  diese  Lösung  zur  Trockene  verdunstet  und  durch 
heissem  Alkohol  aus  dem  pulyerisirten  Rückstand  eine  schön 
roth  fluorescirende  Lösung  der  Natriumverbindung  erhalten 
werden.  Das  Fluorescenzlicht  der  alkohol-ätherischen  Lösung 
zeigt  keine  scharfe  Trennung  in  zwei  Lichtbänder,  die  Brech- 
barkeit dieser  Lichtarten  ist  dieselbe  wie  in  dem  Lichte  der 
Dichromatinsäure,  während  das  gleichfalls  keine  Zertheilung 
in  zwei  Absorptionsstreifen  zeigende  Absorptionsband  zwischen 
C  und  D  im  durchfallenden  Lichte  etwas  weiter  nach  D  hin- 
gerückt ist.  Die  übrigen  Absorptionsstreifen  sind  mit  der 
Dichromatinsäure  übereinstimmend.  Die  ätherische  Lösung 
der  nicht  an  Natrium  gebundenen  Substanz  von  schön  rosen- 
rother  bis  purpurrother  Farbe  zeigt  die  Absorptionserschei- 
nungen der  Dichromatinsäure,  nur  ist  der  Absorptionsstreif  I 
viel  dunkler  als  II,  während  die  Dichromatinsäure  das  Gegen- 
theil  ergiebt.  Die  Messungen  im  Spectrum  ergaben  die  fol- 
genden Werthe: 

Freie  S&ore  in  Katriuinverbindttiig  in 

Aetber,  sehr  Alkohol  und  Aether, 

verdfinnt.  nicht  sehr  verdünnt. 

Absorptionsstreif    I     19    bis     24  \      ^  , .      ^^ 

II     26     »      29  j    ^^  ^'^    "^^ 

»  III     45     >      56  45     »     64 

»  IV     69  >      79 

»  V     —  »      — 

»  VI     99  »    114              97     >    134 

Blaues  Licht  sichtbar  bis  184                   bis  169 

Lichtband    I  19  bis  24  lichtschwach, 

>  II  24   >     29  lichtstark. 


69     »     90 
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Der  Absorptionsstreif  der  Dichromatinsäure  V  84  bis  89 
war  in  der  Lösung  des  Zersetzungsprodukles  nicht  zu  er- 
kennen, wohl  wegen  zu  geringer  Concentration. 

Die  sehr  grosse  Aehnlichkeit  der  Absorptionserschei- 
nungen des  Zersetzungsproductes  mit  denen  der  Dichromatin- 
säure hatte  mich  zuerst  zu  der  Annahme  geführt,  dass  die 
Dichromatinsäure  ein  Gemenge  sei,  welches  sich  in  diesen 
Farbstoff  und  eine  wahrscheinlich  farblose  Säure  werde  zer- 
legen lassen;  alle  Versuche  die  ich  zur  Trennung  ausführte, 
ergaben  aber,  dass  es  sich  nur  um  eine  Zerlegung  der  Dichro- 
matinsäure handelt. 

Viel  besser  unterscheidet  sich  durch  seine  optischen, 
wie  chemischen  Eigenschaften  ein  anderes  Zersetzungspro- 
dukt der  Dichromatinsäure,  welches  stets  in  geringer  Menge 
bei  dem  Zusatz  überschüssiger  Säure  zur  wässerigen  Lösung 
einer  Alkaliverbindung  der  Dichromatinsäure  oder  beim  Schüt- 
teln des  Barytsalzes  mit  Aether  und  verdünnter  Salzsäure' 
erhalten  wird.  Es  ist  oben  schon  der  Löslichkeit  dieses 
Körpers  in  wässeriger  Säure  mit  bläulicher  Purpurfarbung 
Erwähnung  gethan.  Durch  vorsichtige  Neutralisation  der 
Lösung  am  besten  mit  Barytwasser  erhält  man  den  Körper 
als  bräunlichen,  flockigen  Niederschlag,  der  zu  einer  dunkel- 
braunen, fast  schwarzen  Masse  mit  etwas  violetten  Metall- 
glanz trocknet. 

Die  bläulich-purpurrothe  Lösung  zeigt  in  ihren  Licht- 
absorptionsverhältnissen sehr  auffallende  Aehnlichkeit  mit  der 
aus  Hämoglobin  durch  Einwirkung  starker  Säuren,  reichlich 
aus  Hämatin  durch  Säuren  oder  durch  Reductionsmittel  er- 
haltenen und  unter  dem  Namen  Haematoporphyrin  von  mir 
beschriebenen  Substanz*);  auch  in  ihrem  fluorescirenden  Lichte, 
das  ich  früher  beim  Hämatoporphyrin  ausser  Acht  gelassen 
hatte,  zeigt  sich  grosse  Aehnlichkeit.  Obwohl  ich  diesen 
Körper  noch  nicht  in  genügender  Quantität  rein  habe  er- 
halten können,  möchte  ich  dies  Zersetzungsprodukt  des  Chlo- 
rophyll, um  lange  Umschreibungen  zu  vermeiden,  mit  dem 
Namen  Phylloporphyrin  bezeichnen  und  als  vorläufige 

'}  VergL  meine  physiol.  Chemie,  Tti.  III,  S.  393  u.  397,  1879. 

ZeitBchrift  f.  physiol.  Chemie,  IV.  13 
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Characleristik  ausser  den  freilich  ungenügenden  obigen  Angaben 
über  das  chemische  Verhalten,  seine  optischen  Verhältnisse 
in  saurer  Lösung  beschreiben.  Das  Verfahren  der  Unter- 
suchung und  die  Verhältnisse  für  die  Messung,  Stellung  der 
Spectrallinien  zur  Scala  waren  die  oben  für  die  Dichromatin- 
säure  geschilderten,  die  Concentration  der  salzsauren  Lösung 
eine  sehr  geringe: 

Absorptionsstreif  I     33  bis     39 

>  n    54    >      84 

Blaues  Licht  sichtbar  bis  199 

Fluorescirendes  Lichtband  19    »      34 

Die  schon  bei  der  Dichromatinsäure  schwach  erkenn- 
bare Verlangsamung  der  Schwingungsgeschwindigkeit  des 
fluorescirenden  Lichtes  gegen  das  absorbirte  Sonnenlicht  ist 
bei  der  sauren  Lösung  des  Phylloporphyrin  sehr  auflfallend 
und  doch  scheint  eine  bestimmte  Beziehung  des  Absorptions- 
streifens I  dieses  Farbstoffs  und  seiner  Fluorescenz  zu  den 
Absorptionsstreifen  I  und  II  der  Dichromatinsäure  und  den 
ihnen  entsprechenden  Fluorescenzlichtbändern  unverkennbar, 
so  dass  bei  der  weiteren  chemischen  Verwandlung  des  Chlo- 
rophyll die  kräftige  Absorption  des  Lichtes  und  das  Fluores- 
cenzlicht  weiter  und  weiter  im  Spectrum  nach  dem  Gelb 
hinrücken,  mehr  und  mehr  aber  dabei  die  Schwingungs- 
geschwindigkeit des  fluorescirenden  Lichtes  hinter  der  des 
absorbirten  zurückbleibt. 

Mit  der  weiteren  Untersuchung  der  Zusammensetzung 
und  Eigenschaften  des  Chlorophyllan  und  seiner  Zersetzungs- 
producte  bin  ich  beschäftigt. 

In  den  Comptes  rendus,  T.  89,  p.  861,  Nr.  20,  vom 
17.  Novbr.  1879  wurden  von  Herrn  Gautier  Eigenschaften 
und  Zusammensetzung  von  Krystallen  beschrieben,  die  er 
als  Chlorophyllkrystalle  bezeichnet  und  nach  einer  Methode 
erhalten  hat,  die  meiner  Ansicht  nach  eine  reine  Substanz 
nicht  liefern  kann,  weil  eine  Beimengung  von  Wachs  nicht 
wohl  zu  entfernen  ist.  Die  von  ihm  angegebenen  Charactere 
scheinen  mir  für  ein  Gemenge  von  Erythrophyll,  Chloro- 
phyllan und  etwas  Wachs  zu  sprechen ;  die  angegebenen  Be- 
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Beziehungen  zu  Gallenfarbstoff  sind  mir  dagegen  ganz  unver- 
ständlich. Die  einzige  Notiz,  welche  Hr.  Gautier  vor  dem 
Erscheinen  meiner  Arbeiten  (in  den  Berichten  der  deutschen 
chemischen  Gesellschaft  1879,  Band  XIII,  Seite  1555  und  in 
dieser  Zeitschrift  Bd.  III,  S.  339,  erschienen  am  1.  September 
1879)  publicirt  hat  und  die  einzige,  auf  welche  er  selbst 
sich  bezieht,  im  Bull,  de  la  soc.  chimique  de  Paris  1877, 
nouv.  ser.,  T.  XXVIII,  p.  147,  lautet:  «M.  Gautier  präsente 
en  outre  ä  la  Society  un  echantillon  de  chlorophylle  cristal- 
lis^e  et  pure.  G'est  la  premiftre  fois,  qu'on  obtient  cette 
substance  sous  cette  forme.»  Diese  Notiz,  welche  ganz  im 
unklaren  lässt,  was  für  Krystalle  gemeint  sind,  da  keine 
Angabe  irgend  welcher  Eigenschaften  gemacht  ist,  hat  nicht 
einmal  im  Register  des  Bandes  Erwähnung  gefunden.  Die 
Angabe  der  Darstellung  und  ersten  Untersuchungen  seines 
krystallisirten  Chlorophyll  hat  Hr.  Gautier  mehrere  Monate 
nach  dem  Erscheinen  jener  Arbeiten  von  mir  publicirt.  Seine 
analytischen  Werthe  stehen  den  von  mir  für  das  Chloro- 
phyllan  angegebenen  nahe,  im  Uebrigen  weichen  die  beschrie- 
benen Eigenschaften  von  denen  des  Chlorophyllan  ziemlich 
erheblich  ab. 

Ich  habe  aus  den  Nadeln  von  Pinus  picea,  aus  den 
Blättern  von  Yucca  recurvata  und  gloriosa,  Aucuba  japonica 
und  grünem  Winterkohl,  aus  letzterem  mit  viel  Schwierigkeit, 
dasselbe  Chlorophyllan  krystallisirt  erhalten  wie  früher  aus 
Gramineen. 


lieber  die  fluchtigen  Phenole,  deren  Aetherschwefelsäuren  im 

menschlichen  Urin  vorkommen. 

Von  Dr.  L.  Brieger. 

Assistenzarzt  der  medicinischen  Universitätsklinik  zu  Berlin. 


(Ans  der  ch«m.  Abthellting  des  phjtiolog.  InstitaU  In  Berlin.) 
(Der  BedAküon  zugegangen  am  10.  April.) 


In  den  Destillationsprodukten  des  mit  Schwefelsäure 
angesäuerten  Kuhhams  wies  Staedeler^)  neben  dem  Phenol 
einen  diesem  nahestehenden  öligen  Körper  nach,  den  er 
Taurylsäure  nannte  und  dem  er  die  Formel  Ct  Üb  O  zusprach. 
Engelhardt  und  Latschinof f^)  vermutheten  die  Identität 
dieser  Säure  mit  dem  von  ihnen  künstlich  dargestellten 
a-Kresol,  die  später  durch  die  Untersuchungen  Baumann's') 
bestätigt  wurde,  dem  es  gelang,  aiis  dem  Pferdeham  phenol- 
schwefelsaures und  kresolschwefelsaures  Kalium  darzustellen. 
Später  zeigte  Preusse^),  dass  neben  dem  Parakresol  noch 
geringe  Mengen  von  Orthokresolschwefelsäure  und  vielleicht 
auch  von  Metakresolschwefelsäure  im  Pferdeharn  vorkommen. 

Die  Entstehung  und  das  Vorkommen  flüchtiger  Phenole 
fand  eine  Erklärung  in  dem  Auftreten  derselben  bei  der 
Eiweissfauhiiss^)  und  durch  den  Nachweis  derselben  Sub- 
stanzen im  Darminhalte*).    Vor  Kurzem  haben  Baumann 

*)  Annalen  d.  Chemie  u.  Pharmacie,  77,  p.  17  ff. 

')  Bericht  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  1869,  p.  447. 

■)  Bericht  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  1876,  p.  1389  u.  Pflager's 
Archiv,  Bd.  XUI. 

*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  II,  p.  355. 

*)  Baumann,  Bericht  d.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft,  Band  X, 
pag.  685. 

*)  Brieger,  Bericht  d.  deusch.  ehem.  Gresellsch.  Bd.  X.  p.  1027, 
und  Journal  für  prakt.  Chemie  [2]  17,  p.  134,  und  Zeitschr.  für  physiol. 
Chemie,  Bd.  III,  p.  147. 
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und  ich*)  dargethan,  dass  die  bei  der  Eiweissfaulniss  auf- 
tretenden flüchtigen  Phenole  im  Wesentlichen  identisch  sind 
mit  den  bei  der  Destillation  von  Pferdeharn  mit  Salzsäure 
übergehenden  flüchtigen  Phenolen.  Wir  haben  daraus  ge- 
schlossen, dass  die  Entstehung  derselben  im  Allgemeinen  auf 
eine  fermentative  Zersetzung  von  Eiweiss,  bezw.  Tyrosin 
zurückzuführen  sei.  Von  letzterem  ist  in  der  That  durch 
Weyl*)  gezeigt  worden,  dass  es  bei  der  Fäulniss  unter  ge- 
wissen Umständen  Parakresol  bildet. 

Für  diese  Auffassung  der  Entstehung  der  flüchtigen 
Phenole  im  Thierkörper  war  es  noch  erwünscht,  auch  die 
Zusammensetzung  der  im  menschlichen  Harne  als  Aether- 
schwefel säuren  erhaltenen  flüchtigen  Phenole  kennen  zu  lernen, 
insbesondere  mit  Rücksicht  auf  die  zeitliche  Vermehrung  bei 
gewissen  Krankheiten  ^)  (Carcinoma  ventriculi ,  septischen 
Zuständen,  gewissen  Infektionskrankheiten,  wie  Erysipelas, 
Scarlatina  etc.)  Ueber  die  Natur  der  im  menschlichen  Harne 
enthaltenen  Aetherschwefelsäuren  flüchtiger  Phenole  liegen 
bis  jetzt  Untersuchungen  nicht  vor.  Es  war  nicht  daran  zu 
denken,  aus  normalem  menschlichen  Harn  für  die  Unter- 
suchung hinreichende  Mengen  zu  gewinnen.  Dieser  Zweck 
konnte  nur  erreicht  werden,  durch  Verarbeitung  von  Harn 
von  Patienten,  die  an  Krankheiten  litten,  welche  mit  Steige- 
rung der  Phenolausscheidung  einhergehen.  Selbstverständlich 
wurde  darauf  geachtet,  dass  derartigen  Leuten  während  dieser 
Zeit  ausser  der  gewöhnlichen  Krankenkost  keinerlei  aroma- 
tischen Produkte,  sondern  nur  indiflferente  Substanzen  verab- 
folgt wurden. 

Es  wurden  viele  Hundert  Liter  Menschenharn  auf  dem 
Wasserbade  eingedampft  und  dann  mit  concentrirter  Salz- 
säure destillirt;  das  Destillat  mit  Aether  ausgeschüttelt,  der 
Aether  verjagt  und  der  Aetherrückstand  mit  Aetzkali  destil- 
lirt bis  keine  öligen  Tropfen  mehr  übergingen.  Die  Trennung 
der  Phenole   vom  Aetzkali   geschah   durch  Destillation  mit 


^)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  III,  p.  149. 
*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  m,  p.  312. 
')  Brieger,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  II,  p.  241, 
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verdünnter  Schwefelsäure.  Durch  Aussalzen  wurden  dann  die 
Phenole  aus  dem  Wasser  möglichst  ausgeschieden,  über  Chlor- 
calcium  getrocknet  und  rektificirt.  Eine  Fraktion  wurde  bei 
194— 195 <>  C,  eine  andere  zwischen  195  — 200«  C.  aufge- 
fangen. Die  bei  194 — 195*  C.  siedende  Portion,  ca.  6  gr., 
wurde  mit  concentrirter  Schwefelsäure  versetzt,  nach  24 
Stunden  mit  Barytwasser  neutralisirt,  Kohlensäure  hindurch- 
geleitet, um  den  überschüssigen  Baryt  zu  entfernen,  und  vom 
kohlensauren  Baryt  abfiltrirt.  Aus  der  Lösung  wurde  durch 
gesättigtes  Barytwasser  ein  basisches  Salz  in  kleinen  Kry- 
stallen  ausgeßlllt.  Die  davon  abfiltrirte  Flüssigkeil  wurde 
durch  Einleiten  von  Kohlensäure  vom  überschüssigen  Baryt 
befreit  und  dann  zur  Trockene  verdampft,  wobei  ein  schlecht 
krystallisirendes ,  leicht  lösliches  Barytsalz  zurückblieb.  Die 
Lösung  dieses  Salzes  gab  mit  Eisenchlorid  eine  röthliche 
Färbung  wie  phenolsulphosaurer  Baryt.  Die  Barytbestim- 
mung gab  etwas  höheren  Werth  als  dem  phenolsulphosaurem 
Salze  entspricht,  während  die  C-  und  H-Bestimmung  niedri- 
gere Zahlen  ergab.  Es  scheint  demnach,  dass  dieses  Salz 
aus  einem  Gemenge  von  phenolsulfosauren  und  phenoldisulfo- 
sauren  Baryt  bestand. 

Der  mit  Barytwasser  gewaschene,  krystallinische  Nieder- 
schlag des  basischen  Salzes  wurde  in  Wasser  vertheilt,  mit 
Kohlensäure  zerlegt,  auf  dem  Wasserbade  erhitzt,  vom  kohlen- 
sauren Baryt  befreit  und  dann  zur  Krystallisation  verdunstet. 
Das  Krystallwasser  entwich  bei  110®  C.  Die  Analyse  ergab 
Werthe,  die  für  kresolsulfosauren  Baryt  stimmten. 

gefunden  ^«^^  (S)S04 

I.           II.  III.                      verlangt. 

C       32,36        —  -                          32,8 

H         2,93        —  —                           2,7 

Ba        —        26,9  26,6                        26,8 

Mit  Eisenchlorid  färbte  sich  eine  Lösung  dieses  kresol- 
sulfosauren Baryts  schön  blau.  Aus  der  Fällbarkeit  des  Baiyt- 
salzes  durch  überschüssiges  Barytwasser  und  der  ünlöslich- 
keit  des   basischen  Salzes   geht   mit  Sicherheit   hervor,  dass 
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diese  Sulfosäure  mit  der  vonEngelhardt  und  Latschinoff 
entdeckten  Parakresolsulfosäure  identisch  ist. 

Um  zu  prüfen,  ob  ausser  Parakresol  noch  isomere 
Phenole  in  dem  Phenolgemisch  enthalten  sein  würden,  habe 
ich  die  2.  bei  195—2000  C.  gewonnene  Fraktion,  ca.  2  gr. 
mit  10  gr.  Kali  geschmolzen,  mit  verdünnter  Schwefelsäure 
behandelt,  filtrirt  und  mit  Aether  extrahirt. 

Der  Aetherrückstand  wurde  mit  Chloroform  behandelt, 
nach  dessen  Verdunsten  Spuren  einer  Säure  hinterblieben, 
die  nicht  krystallisirt  erhalten  werden  konnte.  Ihre  Lösung 
zeigte  die  Reaktion  der  Salicylsäure.  Es  ist  damit  nachge- 
wiesen, dass  Orthokresol  jedenfalls  nur  in  Spuren  im  Harn 
vorhanden  war. 

Der  Aetherrückstand  wurde  in  viel  Wasser  aufgenommen 
mit  wenig  Bleiacetat  versetzt,  wodurch  alle  fremden  Bei- 
mengungen gefällt  wurden,  filtrirt,  Schwefelwasserstoff  durch- 
geleitet, dann  erhitzt  und  das  Filtrat  verdunstet.  Es  krystalH- 
sirte  eine  Säure  heraus,  die  bei  210®  G.  schmolz  und  ein 
Molekül  Krystallwasser  enthielt.  Ihre  Analyse  ergab  gut  über- 
einstimmende Werthe  für  Paraoxybenzoesäure : 

p    TT      OH 

^•"*  COOH 
gefunden  verlangt 

C  60,9  60,86 

H  4,7  4,34 

Auch  das  Verhalten  dieser  Säure  gegen  Eisenchlorid 
mit  dem  es  einen  gelben  im  Ueberschuss  löslichen,  sowie 
gegen  Bromwasser  mit  dem  es  gleichfalls  einen  gelben,  im 
Ueberschuss  aber  unlöslichen  Niederschlag  gab,  bewiesen  auf 
das  Unzweideutigste,  dass  diese  Säure  Paraoxybenzoesäure  war. 

Es  ist  somit  festgestellt,  dass  die  Hauptmenge  der  flüch- 
tigen Phenole  des  menschlichen  Harns  aus  Parakresol  be- 
steht. Phenol  kommt  darin  nur  in  geringer  Menge  und 
Orthokresol  wahrscheinlich  nur  in  Spuren  vor. 

Oben  habe  ich  erwähnt,  dass  bei  der  Destillation  des 
an  die  Phenole  gebundenen  Kali  ölige  Tropfen  übergingen. 
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Schon  Hoppe-Seyler^)  gibt  an,  dass  im  Pferdeharn  neben 
dem  Phenol  flüchtige  kampherartige  Körper  sich  vorfinden. 
Ich  habe  nun  dieses  aus  Menschenharn  gewonnene  Oel,  so- 
weit der  Vorrath  reichte,  etwas  genauer  studirt;  dieses  leicht 
flüchtige  Oel  ist  von  hellgelber  Farbe  und  angenehm  pfeflfer- 
münzähnlichem  Gerüche,  erstarrt  nicht  und  ist  durch  keines 
der  bekannten  Fällungsmittel  in  krystallini  scher  Form  zu 
bringen.  Es  ist  specifisch  leichter  als  Wasser,  auf  dem  es 
in  Tropfep  herumschwimmt.  Einige  mit  einer  feinen  Pipette 
abgehobene  Tropfen  mit  Natrium  geschmolzen,  geben  mit 
Eisenvitriol  und  Salzsäure  Berliner  Blaufärbung.  Dieser  Körper 
ist  also  N-haltig.  Er  ist  unlöslich  in  Alkalien,  und  lässt  mit 
verdünnter  und  concentrirter  Salpetersäure  einen  weissen, 
amorphen  Niederschlag  ausfallen,  der  sich  im  Ueberschuss 
der  Säuren  wieder  löst.  Mit  rauchender  Salpetersäure,  con- 
centrirter Schwefelsäure,  Millon's  Reagenz  färbt  er  sich 
roth.  Charakteristisch  ist  sein  Verhalten  gegen  Salzsäure, 
die  im  Ueberschuss  eine  schöne  rothe  Färbung  desselben 
erzeugt,  die  sich  alsbald  in  ein  schönes  Blau  umwandelt,  das 
an  die  Farbenerscheinung  erinnert,  die  beim  Erhitzen  von 
Eiweiss  mit  Schwefelsäure  entsteht.  Nach  einiger  Zeit  schwin- 
det dieser  blaue  Farbenton,  um  einem  schmutzigen  Violett 
zu  weichen.  Bromwasser  ruft  mit  diesem  Körper  einen 
harzigen  Niederschlag  hervor.  Essigsäure  oder  Eisenchlorid 
vermögen  nicht  diesen  Körper  sichtbar  zu  verändern. 

Geringe   Mengen    davon    einem   Kaninchen    unter    die 
Haut  injicirt,  stören  dessen  Wohlbehagen  nicht  im  Geringsten. 


*)  Handbuch  der  physiol.-  und  pathol.-chemischen  Analyse  1875, 
pag.  109. 


lieber  das  Verhalten  des  Vanillins  im  ThierkSrper. 

Von  €.  Prewse. 


(Ans  der  chemlachen  Abtheilang  des  physiologischen  Instituts  zu  Berlin.) 


Durch  die  Freundlichkeit  der  Herren  Haar  mann  und 
Reimer  gelangte  ich  vor  einiger  Zeit  in  den  Besitz  einer 
grösseren  Menge  reinen  Vanillins  und  eines  alkoholischen 
Extraktes  aus  Vanilleschoten,  und  fand  so  die  willkommene 
Gelegenheit,  beide  Präparate  rücksichtlich  ihres  Verhaltens 
im  Thierkörper  mit  einander  zu  vergleichen.  —  Einem  mittel- 
kräftigen Kaninchen  wurde  das  Vanillin  in  täglichen  Dosen 
,von  2  gr.,  nachdem  es  in  warmer,  mit  etwas  kohlensaurem 
Natron  versetzter  Milch  gelöst  war,  in  den  Magen  gebracht. 
Tage  hindurch  zeigte  sich  keine  Aenderung  in  dem  Befinden 
des  Kaninchens.  Nachdem  es  8  gr.  Vanillin  erhalten  hatte, 
verminderte  sich  die  Fresslust,  und  gegen  Ende  des  Ver- 
suches nahm  es  gar  keine  Nahrung  mehr  auf.  Nach  16  gr. 
stellte  sich  bei  dem  Thier  eine  lähmungsartige  Schwäche  der 
Hinterextremitäten  ein,  welche  bis  zu  dem  Tode,  der  nach 
20  gr.  eintrat,  anhielt.  Das  Thier  ging  offenbar  an  Inanition 
zu  Grunde,  eine  Auffassung,  welche  durch  die  Section  ihre 
Bestätigung  fand.  Bei  jeglichem  Mangel  des  Fettgewebes  war 
der  Magen  völlig  leer,  seine  Innenfläche  nur  mit  einer  Schicht 
Schleim  überzogen. 

Das  alkoholische  Extrakt,  welches  der  Rechnung  nach 
in  ca.  12  gr.  1  gr.  Vanillin  enthielt,  wurde  in  täglichen,  von 
4—12  gr.  steigenden  Dosen  einem  zweiten  Kaninchen  als 
Emulsion  (mit  Zucker,  Gummi  und  V7asser  bereitet)  einge- 
geben. Mehrere  Tage  hindurch  fühlte  sich  das  Kaninchen 
wohl,  dann  verminderte  sich  die  Nahrungsaufnahme,  Durch- 
falle und  grosse  Schwäche  in  den  Hinterextremitäten  traten 
auf,  und  schliesslich  ging  das  Thier  nach  150  gr.  des  Ex- 
traktes erheblich  abgemagert  zu  Grunde. 
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Die  auf  den  Organismus  von  reinem  Vanillin  und  ent- 
sprechenden Mengen  reinen  Vanillenexlraktes  ausgeübten 
Wirkungen  unterschieden  sich  mithin  nur  dadurch  von  ein- 
ander, dass  durch  letzteres  auch  Durchfalle  hervorgerufen 
wurden.  Die  Versuche  zeigen  ferner,  dass  das  Vanillin  erst 
in  Dosen,  welche  mehreren  Pfunden  von  Vanille  entsprechen, 
im  Organismus  Störungen  erzeugt:  die  letzteren  bleiben  je- 
doch weit  hinter  denen  zurück,  welche  von  gleichen  Dosen 
vieler  anderer  aromatischer  Substanzen,  z.  B.  der  Salicyl- 
säure,  veranlasst  werden. 

Da  das  Vanillin  Speisen  nur  in  MUgr.  oder  Bruchtheilen 
von  Mllgr.  als  Gewürz  zugesetzt  wird,  so  ist  klar,  dass  die 
nach  dem  Genuss  von  Vanillins  zuweilen  beobachteten  Ver- 
giftungserscheinungen keinenfalls  auf  das  Vanillin,  sondern 
auf  andere  in  dem  Eis  enthaltene  Substanzen  zurückzuführen 
sind,  was  übrigens  in  Uebereinstimmung  mit  den  hierüber 
vorliegenden  Beobachtungen  steht. 

Bezüglich  der  Ausscheidung  des  Vanillins  aus  dem 
Körper  entstand  die  Frage,  ob  es  denselben  unverändert, 
resp.  nach  welchen  Umwandlungen  es  ihn  verlasse.  Man 
konnte  annehmen,  dass  das  Vanillin  wegen  der  in  ihm  ent- 
haltenen freien  Hydroxylgruppe 

OCHs 


I  C6  Ha  OH        I 
V  CHO    / 


CHO 

ähnlich  wie  andere  hydroxylirte,  aromatische  Verbindungen 
in  Form  einer  Aetherschwefelsäure  ausgeschieden,  und  dass 
es  wegen  seiner  Aldehydnatur  vor  der  Ausscheidung  zu  Va- 
nillinsäure oxydirt  würde.  Unter  diesen  Gesichtspunkten 
wurde  zunächst  in  dem  Harn  des  Kaninchens,  das  mit  Va- 
nillin gefüttert  werden  soUfe,  die  Menge  der  Schwefelsäure, 
sowohl  die  als  Sulfate  als  auch  die  als  Aethersäure  (B)  aus- 
geschiedene bestimmt.  In  50  Cc.  normalen  Harns  wurden 
von  ersterer  (A),  als  SOa  berechnet,  0,1416  gr.,  von  letzterer 
(B)  0,0339  gr.  gefunden; 
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Schon  nach  2  gr.  Vanillin  nahm  die  Aethersäure  er- 
heblich zu,  und  zwar  in  dem  Verhältniss: 

--ß-  =  1,5. 

Zu  keiner  Zeit  des  Fütterungsversuches  aber  gelang  es 
die  Sulfate  völlig  zum  Verschwinden  zu  bringen. 

Um  den  Paarling  der  neu  gebildeten  Aetherschwefel- 
säure  zu  gewinnen,  wurde  der  Harn  mit  Salzsäure  auf  dem 
Wasserbade  erwärmt  und  mit  Aether  ausgeschüttelt.  Der 
Aether  hinterliess  eine  braune,  syrupöse  Flüssigkeit,  welche 
mit  kohlensaurem  Natron  neutralisirt,  nochmals  mit  Aether 
behandelt  wurde.  Nach  dem  Verdunsten  desselben  wurde 
ein  nach  Vanillin  riechender  Rückstand  gewonnen,  aus  wel- 
chem jedoch,  wegen  der  geringen  Menge,  die  Darstellung 
des  Vanillins  in  Krystallen  nicht  gelang. 

Nunmehr  wurde  die  vom  Aether  getrennte  alkalische 
Flüssigkeit  mit  Schwefelsäure  versetzt  und  mit  Aether  wieder- 
holentlich  geschüttelt.  Von  demselben  wurde  eine  Säure 
aufgenommen,  welche,  durch  ölteres  Umkrystallisiren  aus 
Wasser,  und  durch  Waschen  mit  wenig  Aether  gereinigt,  in 
Form  feiner  weisser  Nadeln,  denen  noch  eine  Spur  von  Harn- 
farbstoff anhing,  erhalten  wurde.  Sie  hatte  einen  Schmelz- 
punkt von  205^  C.  und  sublunirte  bei  vorsichtigem  Erhitzen 
vollständig.  Sie  war  stickstofffrei  und  gab  bei  der  Elemen- 
taranalyse die  Zusammensetzung  der  Vanillinsäure. 

Von  0,1572  gr.  wurden  erhalten:  CO2  0,3276  gr., 
H2O  0,0650  gr.  oder 

Versuch  Theorie 

.      G    56,84% 57,14% 

H     4,59  » 4,76  » 

Obwohl  der  Schmelzpunkt  dieser  Säure  um  6®  G.  nie- 
driger gefunden  wurde  als  der  der  reinen  Vanillinsäure, 
welcher  von  F.  Tiemann*)  zu  211— 212<^  C.  angegeben  wird, 
so  kann  doch  kein  Zweifel  an  ihrer  Identität  mit  Vanillin- 
säure entstehen,  da  schon  Spuren  fremder  Beimengungen 
ihren  Schmelzpunkt  erheblich  herabzusetzen  vermögen, 

^)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  1875,  p.  509. 


212 

Aus  dem  Harn,  welcher  nach  Fütterung  eines  anderen 
Kaninchens  mit  dem  alkoholischen  Extrakte  der  Vanille- 
schoten erhalten  war,  liess  ebenfalls  Vanillinsäure  darstellen. 

Um  in's  Klare  darüber  zu  kommen,  ob  die  Zunahme 
der  Aetherschwefelsäure  nur  durch  Vanillinsäure  oder  auch 
durch  Umwandlungsprodukte  derselben  bedingt  sei,  wurden 
einem  Kaninchen  1,1  gr.  Vanillinsäure  als  Natronsalz  in 
wässeriger  Lösung  gereicht.    Es  trat  eine  nachweisbare  Ver- 

mehrung  der  Aetherschwefelsäure  ein  (von  — ^5-  =  2,8  vor 

dem  Versuch  zu -^5-  =1,1  nach  der  Eingabe),  und  als  Paar- 

hng  der  Schwefelsäure  wurde  nur  die  Vanillinsäure  gefunden. 
Sie  war  jedoch  nicht  ausschliesslich  als  Aethersäure  ausge- 
schieden, denn  es  gelang  auch  aus  dem  frischen  Harn  nach 
dem  Ansäuern  mit  Essigsäure  eine  geringe  Menge  Vanillin- 
säure, welche  darin  mit  Schwefelsäure  nicht  gepaart  ent- 
halten gewesen  sein  muss,  auszuziehen. 

Es  bheb  noch  übrig  festzustellen,  ob  unter  der  längeren 
Einwirkung  der  Fäulniss  die  Vanillinsäure  ähnlich  wie  ich 
es  für  die  Protecatechusäure,  die  in  Kohlensäure  und  ßrenz- 
catechin  gespalten  wird,  nachgewiesen  habe*),  eine  Zerlegung 
in  Guajacol  und  Kohlensäure 

(OCHs  OGHa        \ 

Ce  Hs  OH  =  Ge  H4   ^TT  I   nr\    I 

COOK  OH +009^ 

erzielt  werden  könne.  Zu  dem  Zwecke  wurden  1,3  gr.  Vanil- 
linsäure als  Ammoniaksalz  in  einem  Liter  Wasser  mit  Pan- 
creas  einer  Temperatur  von  30 — 35^  C.  ausgesetzt.  Nach 
zehn  Tagen  war  die  Flüssigkeit  stark  in  Fäulniss  überge- 
gangen und  reagirte  stark  alkalisch.  Sie  wurde  mit  Aether 
geschüttelt  und  der  Aether  verdunstet.  Der  spärliche  Rück- 
stand färbte  sich  durch  Kochen  mit  Millon's  Reagenz  nicht, 
reducirte  auch  alkalische  Kupferlösung  nicht.  Es  hatte  sich 
somit  Guajacol  in  nachweisbarer  Menge  nicht  gebildet.  Als 
darauf  die  Fäulnissflüssigkeit  mit  Schwefelsäure  angesäuert 

')  Diese  Zeitschrift,  Band  ü,  p.  330. 
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und  mit  Aether  geschüttelt  wurde,  konnte  fast  das  gesammte 
Quantum  der  angewandten  Vanillinsäure  wieder  gewonnen 
werden. 

Der  Fäulnissversuch  hatte  somit  bestätigt,  dass  in  dem 
Kaninehenharn  nach  Vanillin  ein  anderes  Umwandlungs- 
produkt als  die  Vanillinsäure  nicht  vorhanden  war. 

Es  mag  nicht  unerwähnt  bleiben,  dass  bei  der  Unter- 
suchung des  Harns  die  Aufmerksamkeit  auch  auf  einen  etwa 
vorhandenen  stickstoffhaltigen,  resp.  die  Polarisationsebene 
drehenden  oder  Kupferoxyd  reducirenden  Körper,  der  dem 
Vanillin  die  Entstehung  verdanken  möchte,  gerichtet  gewesen 
ist,  allein  weder  nach  reinem  Vanillin  noch  nach  dem  Extract 
der  Schote,  noch  nach  Vanillinsäure  selbst  wurden  derartige 
Substanzen  gefunden.  Die  Vanillinsäure  hatte  somit  ihre 
Verwandtschaft  mit  der  Protocatechusäure,  deren  Verhalten 
im  Thierkörper  ich  schon  früher  beschrieben  habe,  bewahrt. 

Fasst  man  die  Resultate  der  vorstehenden  Versuche 
kurz  zusammen,  so  ergiebt  sich: 

1)  Unverändertes  Vanillin  geht  im  Thier- 
körper nur  spurweise  in  den  Harn  über  und  wird 
als  Aethersäure  ausgeschieden. 

2)  Das  Vanillin  wird  zu  Vanillesäure  oxydirt, 
welche  zum  geringsten  Theile  ungepaart,  zum 
grössten  Theile  als  Aethersäure  ausgeführt  wird. 


"1 

i 


Glycerinphosphorsäure  Im  normalen  menschlichen  Harn. 

Von  Dr.  Sotnitsehewskj  aus  Kiew. 


(Ans  dem  pbyBiologUch-chexxüBchen  InBtitate  in  Strassbarg.) 
(Der  Redftction  sugegftngeD  am  16.  April  1880.) 


Die  Anwesenheit  der  Glycerinphosphorsäure  ist  in  ver- 
schiedenen Organen  und  Flüssigkeiten  des  Organismus  con- 
statirt  worden,  aber  die  Rolle,  welche  sie  darin  spielt,  ist 
bis  jetzt  noch  nicht  genügend  aufgeklärt.  Sie  ist  gefunden 
sowohl  in  pathologischen  Produkten  —  im  Eiter '),  Urin  bei  der 
Leukaemie*),  in  Exsudaten*),  im  Gehirn  bei  der  gelben  Er- 
weichung"), als  auch  in  normalen  Theilen  des  Organismus 
—  im  Blute*),  in  den  Muskeln®),  Eidotter*).  Wir  haben  es 
demnach  in  der  Glycerinphosphorsäure  nicht  mit  einem  ab- 
normen Bestand theil  zu  thun,  wenn  auch  vielleicht  die  Quan- 
tität derselben  im  pathologischen  Zustande  vergrössert  er- 
scheint. Auf  Grund  der  chemischen  Beschaffenheit  des  Leci- 
thins ist  es  anzunehmen,  dass  aller  Wahrscheinlichkeit  nach 
Glycerinphosphorsäure  ein  Produkt  der  Zersetzung  des  Leci- 
thins ist.') 

Ob  sich  die  Glycerinphosphorsäure  in  normalen  Excreten 
des  Organismus  befindet,  scheint  noch  nicht  zum  Gegenstand 
einer  eingehenden  Untersuchung  gemacht  worden  zu  sein. 
Die  Herren  Klüpfel  und  Th.  Fehling  constatirten  jeder 
das  Vorkommen  von  Phosphorsäure  in  organischer  Verbin- 


^)  Hoppe-Seyler,  Handb.  d.  phys.-  u.  pathoL-chem.  Analyse, 
Berlin  1875,  pag.  119. 

*)  Lehmann,  Lehrb.  d.  phys.  Chemie,  Leipzig  1853,  III.  Bd. 

*)  Valenciennes  u.  Fremy,  Journal  de  Ghimie  et  de  Phar- 
macie,  3  Ser.  XXVUI. 

*)  Gobley,  Comptes  rendus,  XXI,  p.  766  et  998. 

^  Hoppe-Seyler,  Physiol.  Chemie  1877,  pag.  57. 
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düng  in  normalem  Harn,  aber  der  Nachweis  des  Glycerins 
wurde  nicht  geführt,  wie  mir  Herr  Prof.  Hoppe-Seyler 
mittheilte,  der  obige  Untersuchungen  eben  so  wie  die  meinige 
veranlasst  hat.  M  u  n  k  ^  prüfte  nach  innerem  Gebrauche 
von  Glycerin  den  Urin  beim  Hund  und  beim  Menschen  unter 
Anderem  auch  auf  Gehalt  an  Glycerinphosphorsäure  und 
zwar  mit  negativem  Resultat. 

Um  die  Frage  zu  lösen,  ob  die  Glycerinphosphorsäure 
im  normalen  Harn  ausgeschieden  wird,  habe  ich  die  folgende 
Untersuchung  angestellt. 

Da  man  voraussetzen  konnte,  dass  die  Quantität  der 
Säure  im  Urin  jedenfalls  nur  sehr  gering  ist,  so  wurde  zur 
Untersuchung  eine  ziemlich  grosse  Menge  Urins  •—  10  Liter 
—  genommen  und  in  folgender  Weise  behandelt. 

Um  zunächst  die  Phosphorsäure  zu  entfernen,  wurde 
der  zu  untersuchende  Harn  mit  Kalkmilch  alkalisch  gemacht, 
darauf  mit  Chlorcalcium  ausgefallt  und  abfiltrirt,  das  Filtrat 
auf  dem  Wasserbade  möglichst  eingedampft.  Der  erhaltene 
Rückstand  wurde  mit  Alkohol  extrahirt  und  die  ungelöst 
gebliebene  Masse  in  einer  geringen  Menge  Wassers  gelöst. 
Um  die  möglicherweise  noch  vorhandenen  Reste  von  Phos- 
phorsäure zu  entfernen,  wurde  die  Lösung  mit  Ammoniak 
alkalisch  gemacht,  mit  Magnesiamischung  versetzt  und  einige 
Zeit  stehen  gelassen.  Dann  wurde  die  Flüssigkeit  abfiltrirt, 
mit  verdünnter  Schwefelsäure  stark  angesäuert  und  einige 
Zeit  gekocht;  nach  dem  Abkühlen  wurde  die  Flüssigkeit  mit 
überschüssigem  Ammoniak  und  etwas  Magnesiamischung 
versetzt. 

Nach  zwei  Tagen  hatten  sich  am  Boden  und  an  der 
Wandung  des  Gefasses  eine  Menge  kleiner  Krystalle  abge- 
setzt, welche  bei  der  microscopischen  Untersuchung  die  cha- 
rakteristische Form  von  phosphorsaurer  Ammoniak-Magnesia 
zeigten.  Diese  Krystalle  wurden  auf  aschenfreiem  Filter  ge- 
sammelt und  in  verdünnter  Salpetersäure  gelöst;  bei  der 
Prüfung  dieser  Lösung  mit  molybdänsaurem  Ammoniak  trat 
starke  Phosphorsäure-Reaktion  ein. 

^)  Verhandl.  d.  physioL  Gesellschaft.  Berlin  Nr.  4  und  5,  1878. 
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Diese  Phosphorsäure  musste  demnach  in  gepaartem 
Zustande  im  Urin  vorhanden  gewesen  sein.  In  der  abfil- 
trirten  Flüssigkeit  Hess  sich  Glycerin  als  organischer  Paar- 
ung nachweisen. 

Das  Filtrat  wurde  auf  dem  Wasserbade  möglichst  ein- 
gedampft, mit  absolutem  Alkohol  aufgenommen.  Der  Rück- 
stand des  Alkoholextractes  gab  bei  der  trockenen  Destillation 
mit  saurem  schwefelsaurem  Kali  A  er  olein,  welches  sich 
nach  seinem  specifischen  Geruch  und  seinem  Verhalten  zu 
Silbernitrat  als  solches  constatiren  Hess.  Beim  Erhitzen  des 
eingeengten  Alkoholextractes  mit  Borax  am  Platindraht  trat 
grüne  Färbung  ein.*) 

Auf  Grund  dieser  Untersuchung  kann  man  annehmen, 
dass  die  Glycerinphosphorsäure  zu  den  constanten  Bestand- 
theilen  des  normalen  Harns  gehört,  wenn  auch  die  Menge 
derselben  jedenfalls  gering  ist. 

Man  kann  nicht  einwenden,  dass  beim  Eindampfen  des 
Harns  die  nachgewiesene  Glycerinphosphorsäure  etwa  erst 
durch  Spaltung  complicirterer  Substanzen  (Lecithin)  ent- 
standen sei:  denn  das  Vorkommen  derartiger  Substanzen 
ist  bisher  im  normalen  Harn  nicht  nachgewiesen  und,  wie 
mir  Herr  Prof.  Hoppe-Seyler  mittheilte, hat  derselbe  mehr- 
mals grössere  Mengen  normalen  Harns  mit  negativem  Erfolge 
auf  Lecithin  untersucht'). 

*)  Probe  auf  Glycerin  von  Senier  und  Lowe,  Journ.  ehem.  soc 
1878,  p.  438. 

*)  Nur  in  einem  Falle  von  Ghylurie  wurde  von  Egell  im  Harn 
neben  Fettsäuren  und  Gholestearin  auch  Lecithin  oder  dessen  Zersetzungs- 
producte  gefunden  (Gentralbl.  f.  d.  med.  Wissensch.  1870,  p.  121.) 


Ueber  die 
Zusammensetzung  des  Lungengewebes  bei  croupSser  Pneumonie. 

Von  Dr.  Sotnltschewskj  aus  Kiew. 

(Ana  dem  physiologisch-cbemischon  Tnstitate  zu  Strassbarg.) 
(Der  Bedaktton  zugegangen  am  16.  April.) 


Obwohl  in  der  Literatur  sehr  ausführliche  Untersu- 
chungen über  die  anorganischen  Bestandtheile  der  intacten 
und  der  pathologisch  veränderten  Lungen^)  ebenso  wie  der 
Wasserextrakte*)  resp.  Extractivstoffe  dieses  Organs  sich  vor- 
finden, so  lässt  doch  die  Untersuchung  der  Eiweissstoflfe, 
welche  darin  enthalten  sind,  viel  zu  wünschen  übrig.  Wenn 
die  Untersuchung  derselben  schon  für  normale  Organe  von 
Interesse  ist,  so  muss  sie  noch  eine  besondere  Wichtigkeit 
haben  bei  verschiedenen  pathologischen  Veränderungen,  die 
von  der  Bildung  reichlicher,  eiweisshaltiger  Exsudate  be- 
gleitet sind. 

Desswegen  habe  ich  die  Untersuchung  der  Lungen  bei 
croupöser  Pneumonie  vorgenommen  und  zwar  im  Stadium 
der  rothen  Hepatisation,  also  zu  der  Zeit,  wo  das  Exsudat 
einer  weiteren  Umwandlung  noch  nicht  unterworfen  ist.  Die 
Untersuchung  wurde  in  folgender  Weise  ausgeführt. 

Die  hepatisirte  Lunge  wurde  durch  Schaben  möglichst 
zerkleinert  und  dann  in  einem  Mörser  fein  zerrieben,  wobei 
ich  immer  darauf  achtete,  dass  auch  die  kleineren  Bronchien 
sorgfaltig  entfernt  wurden. 

')  Kussmaul  (Schmidt),  Arch.  f.  klin.  Medicin,  Bd.  II.  89. 

')  Grübler,  Bericht  d.  kgl.  sächs.  Gresellsch.  d.  Wissenschaften 
mathem.-naturwissensch.  Glasse,  Sitzung  vom  16.  Juni  1875.  GloStta, 
Ghemisch-pharmazeut.  Gentralbl.  1855,  etc. 

Zeltflohrift  f.  physioL  Chemie  IV.  13 
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Der  auf  solche  Weise  erhaltene  Lungenbrei  wurde  zu- 
erst mit  einer  ziemlich  grossen  Menge  von  kaltem  Wasser 
gut  extrahirt,  dann  abfiltrirt  und  abgepresst.  Ein  kleiner 
Theil  dieses  Lungenbreies  diente  zur  Bestimmung  des  festen 
Rückstandes  und  der  Asche.  Es  fand  sich:  Wasser  — 
78,564%  und  feste  Theile  —  2 1,436%;  im  letzterem  orga- 
nische Stoflfe  —  20,739%,  anorganische  —  0,697%  0-  In 
der  Asche  fand  sich :  Schwefelsaure,  Phosphorsaure  und  Salz- 
säure, Eisenoxyd,  Natron,  Kalk,  Magnesia,  Spuren  von  Kali 
und  Kieselsäure. 

Der  Rest  des  mit  Wasser  ausgewaschenen  Lungenbreies 
wurde  in  vier  gleiche  Theile  getheilt  und  mit  verschiedenen 
Flüssigkeiten  extrahirt. 

Ein  Theil  wurde  mit  schwacher  Kochsalzlösung 
(1  Vol.  gesättigter  Lösung  auf  2  Vol.  Wasser)  übergössen, 
geschüttelt  und  stehen  gelassen. 

Der  zweite  wurde  mit  einer  schwachen  Lösung  von 
Ghlorwasserstoffsäure  (8:1000)  ausgezogen. 

Der  dritte  mit  Kalkwasser,  endlich 

Der  vierte  mit  Alkohol  übergössen  und  ebenfalls 
stehen  gelassen. 

Das  Wasserextrakt  war  von  rother  Farbe,  von 
schwach  saurer  Reaktion;  beim  Versetzen  einer  Probe  mit 
einer  grossen  Menge  Wasser  und  einigen  Tropfen  Essigsäure 
liess  sich  darin  keine  Trübung  wahrnehmen.  Bei  der  Be- 
stimmung des  Goagulationspunktes  zeigte  sich,  dass  die  Flüs- 
sigkeit beim  Erhitzen  auf  54^  C.  trüb  wurde  und  bei  55^  G. 
entstand  ein  reichlicher  Niederschlag.  Das  letztere  wies  da- 
raufhin, dass  in  der  zu  untersuchenden  Flüssigkeit  ein  Eiweiss- 
körper  von  niedrigem  Goagulationspunkte  vorhanden  war. 

Um  diesen  Eiweisskörper  auszufallen,  wurde  die  Flüssig- 
keit zuerst  mit  Natroncarbonat  neutralisirt,  dann  mit  Stein- 
salz gesättigt.    Dabei  zeigte  sich  jedoch  kein  Niederschlag. 


*)  Anmerkung.  In  der  Lunge  eines  vierzehn  Tage  alten  Kin- 
des fand  sich:  Wasser  —  79,605*/o,  organische  Stoflfe  —  19,819"/o,  an- 
organische Stoffe  —  0,576®/o.  (Gorup-Besanez,  Lehrbuch  d.  phys. 
Chemie  1878,  p.  732.) 
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Bei  der  Prüfung  der  mit  Steinsalz  gesättigten  Lösung  auf  den 
Coagulationspunkt  zeigte  sich,  dass  derselbe  niedriger  war: 
die  Flüssigkeit  trübte  sich  bei  49®  C.  und  bei  50®  C.  ent- 
stand ein  flockiger  Niederschlag. 

Eine  andere  Portion  des  Wasserextractes  wurde  der 
Dialyse  unterworfen,  aber  dadurch  gelang  es  eben  so  wenig 
obigen  Eiweisskörper  auszufallen;  der  in  der  Flüssigkeit  ent- 
stehende Niederschlag  abfiltrirt  und  in  schwacher  Kochsalz- 
lösung gelöst  coagulirte  nicht  bei  der  oben  erwähnten  nie- 
drigen Temperatur. 

Nach  dem  Coagulationspunkte  könnte  man  annehmen, 
dass  unsere  Substanz  Myosin  sei,  oder  zu  den  fibrinogenenen 
Substanzen  gehöre;  aber  die  anderem  Reaktionen  zeigten, 
dass  dieselbe  keine  Globulinsubstanz  ist. 

Es  wurden  von  mir  noch  in  zwei  anderen  Fällen  crou- 
pöse  pneumonische  Lungen  untersucht,  die  Resultate  aber 
waren  die  nämlichen:  d.  h.  im  Wasserextrakt  befand  sich 
immer  der  Eiweisskörper  von  den  oben  beschriebenen  Eigen- 
schaften. 

Ferner  habe  ich  auch  eine  Lunge  im  Stadium  der 
grauen  Hepatisation,  resp.  Resolutionsstadium,  untersucht. 
Nach  derselben  Behandlung  zeigte  sich  beim  Erhitzen  des 
Wasserextraktes  auf  55  ^  G.  nur  eine  sehr  schwache  Trübung, 
aber  kein  flockiger  Niederschlag. 

Da  von  den  bis  jetzt  bekannten  Albuminstoflfen  keiner 
ähnliche  Eigenschaften  zeigt,  so  war  es  interessant  zu  unter- 
suchen, ob  unser  Eiweisskörper  wirklich  nur  bei  der  Pneu- 
monie in  den  Lungen  gebildet  wird.  Es  wurden  daher 
normale  Lungen  vom  Kaninchen,  von  der  Katze,  vom  Hunde 
und  sowie  fast  intacte  (schwach  ödematöse)  Lunge  aus  einem 
menschlichen  Cadaver  untersucht.  In  keinem  Falle  jedoch 
wurde  die  erwähnte  Eiweisssubstanz  gefunden :  beim  Erhitzen 
des  Wasserextraktes  Hess  sich  eine  Trübung  und  dann  ein 
Niederschlag  gewöhnlich  erst  bei  60—70®  C,  oder  bei  noch 
höherer  Temperatur  wahrnehmen. 

Aus  diesen  vergleichenden  Untersuchungen  geht  hervor: 
1)  dass  obige  Eiweisssubstanz  nicht  zu  den  constanten 


Bestandtheilen  des  Lungengewebes  gehört,  sondern  erst  bei 
der  Pneumonie,  resp.  croupöser  Exsudation  auftritt. 

2)  Sie  findet  sich  nur  ini  Stadium  der  rothen  Hepati- 
sation ;  im  weiteren  Verlaufe  der  Krankheit,  resp.  im  Stadium 
der  grauen  Hepatisation,  verschwindet  sie. 

Das  durch  Kochen  von  Ei  weiss  befreite  Wasserex- 
trakt wurde  nach  Liebig's  Methode  mit  Barytwasser  und 
Kohlensäure  behandelt,  abgedampft  und  zu  Krystallisation 
stehen  gelassen.  Bei  der  Untersuchung  konnte  man  darin 
Leucin,  Tyrosin,  Xanthin,  Taurin  und  ziemlich  viel 
Glycogen  constatiren.     Zucker  war  nicht  vorhanden. 

Das  Glycogen  gehört,  wie  es  scheint,  zu  den  constanten 
Bestandtheilen  der  pneumonischen  Lungen,  da  Kühne^)  in 
vier  Fällen  von  Pneumonie,  bei  der  Untersuchung  der  infil- 
trirten  Lungen,  auch  sehr  beträchtliche  Mengen  von  Glycogen 
fand,  dagegen  in  einer  intacten  Lunge  kein  Glycogen  nach- 
weisen konnte. 

Da  farblose  Blutkörperchen  im  Zustande  der  Reizimg 
Glycogen  enthalten")  wird  eine  Erklärung  des  Glycogenge- 
haltes  in  solchen  entzündlichen  Produkten  nicht  schwer. 

Das  mit  Kochsalzlösung  erhaltene  Extrakt  wurde  mit 
Steinsalz  gesättigt ;  dabei  entstand  ein  unbedeutender  Nieder- 
schlag (Myosin  oder  eine  andere  Globulinsubstanz)  doch  die 
Quantität  desselben  war  so  gering,  dass  man  ihn  einer  wei- 
teren Untersuchung  nicht  unterwerfen  konnte. 

Das  Chlorwasserstoffsäureextrakt  benutzte  ich 
um  die  löslichen  Eiweissstoffe  quantitativ  zu  bestimmen. 
Es  wurde  zuerst  mit  Natroncarbonat  neutralisirt ;  dabei  ent- 
stand ein  ziemlich  reichlicher  Niederschlag  (Syntonin),  nach- 
her wurde  die  Flüssigkeit  aufgekocht  und  abfiltrirt.  Der 
auf  dem  Filter  gesammelte,  getrocknete  und  gewogene  Nieder- 
schlag betrug  17,02%  des  festen  Rückstandes. 

Das  Kalkwasserextrakt  wurde  zuerst  auf  Anwesen- 
heit von  Mucin  untersucht;  letzteres  aber  war  nicht  vor- 
handen: der  bei  der  Neutralisation  entstehende  Niederschlag 

')  Virchow's  Arch.  Bd.  32,  p.  536. 

■)  Vergl.  Hoppe-Seyler,  Medic.-chem.  Untersuchungen,  p.  494. 


löste  sich  bei  starkem  Ansäuern  mit  Essigsäure  vollkommen 
wieder  auf.  Die  Flüssigkeit  wurde  wieder  mit  Ammonium- 
carbonat  neutralisirt ;  dabei  entstand  ein  reichlicher  Nieder- 
schlag, der  in  trocknem  Zustande  9,7%  des  trockenen  Lun- 
gengewebes betrug. 

Das  Alkoholextrakt  enthielt  hauptsächlich  Seifen  und 
Cholestearin. 

Der  mit  Chlorwasserstoffsäure  extrahirte  Theil  des  Lun- 
gengewebes wurde  mit  Aether  behandelt.  Bei  der  Unter- 
suchung des  Aetherextraktes  fand  sich  darin  eine  ziemlich 
grosse  Menge  Cholestearin.  Das  letztere  wurde  durch 
Verseifung  mit  alkoholischer  Kalilauge  von  Fetten  gereinigt, 
getrocknet  und  gewogen.  Die  Quantität  des  Cholestearins 
betrug  2,79 >  des  trockenen  Lungengewebes,  die  Quantität 
der  durch  verdünnte  Schwefelsäure  ausgefällten  Fettsäuren 
betrug  4,19%. 

Das  Wasserextrakt,  das  Kochsalzlösungsextrakt  und  das 
Kalkrailchextrakt  gaben  starke  Pepton-Reaktion.  Die  con- 
stante  Anwesenheit  dieses  Körpers  in  den  Lungen  bei  der 
croupösen  Pneumonie  erklärt  auch  das  Auftreten  desselben 
im  Harn  bei  dieser  Krankheit,  wie  es  zuerst  von  Dr.  Maix- 
ner^)  nachgewiesen  wurde. 

Zum  Schluss  erfülle  ich  eine  angenehme  Pflicht  Herrn 
Prof.  Hoppe-Seyler  und  Herrn  Dr.  Herter  für  ihre  immer 
freundliche  Unterstützung  bei  allen  meinen  Arbeiten  in  dem 
physiologisch-chemischen  Institute  zu  Strassburg  an  dieser 
Stelle  meinen  innigsten  Dank  auszusprechen. 

^)  Vierteljahrsschr.  f.  prakt.  Heilkunde  1879. 
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Vorläufige  Mittheilung  einiger  neuer  Guanin-Reactionen. 

Von  Stefano  Capraniea  in  Rom. 


(Der  Bedaktion  sugekommen  am  28.  April  1880.) 


Nach  einer  Reihe  von  Versuchen,  die  ich  in  jüngster 
Zeit  über  die  Xanthin-Körper  anstellte,  habe  ich  einige  neue, 
dem  Guanin  eigene  Reactionen  gefunden. 

Die  drei  vorzüglichsten  derselben  entstehen  durch: 

1)  Picrinsäure, 

2)  Chromsaures  Kali, 

3)  Ferricyankalium. 

Diese  Reactionen  sind  für  das  Guanin  höchst  eigen- 
thümlich,  da  sich  das  Xanthin  und  Sarkin  gänzlich  verschie- 
den verhalten. 

Ich  werde  im  Folgenden  die  oben  aufgeführten  Reac- 
tionen beschreiben,  und  behalte  mir  vor,  die  anderen,  ins- 
besondere die  auf  Xanthin  und  Sarkin  bezüglichen,  in  einer 
späteren  Arbeit  zu  veröffentlichen. 

Warme  Lösungen  des  salzsauren  Guanins  geben  mit 
Picrinsäure  in  kalt  gesättigter  Lösung  einen  krystallinischen 
Niederschlag,  der  sich  um  so  langsamer  bildet,  je  schwächer 
die  Lösungen  sind. 

Bei  einer  1  procentigen  Lösung  bemerkt  man  in  der 
Flüssigkeit  selbst,  oder  an  den  Glaswänden,  rasch  sich  bil- 
dende krystallinische  Kügelchen. 

Diese  Anhäufungen  vergrössem  nach  und  nach  ihren 
Durchmesser,  sie  begegnen  sich,  dringen  in  einander,  und 
bilden  eine  dichte  Erystallmasse,  die  bis  zur  fast  vollstän- 
digen Ausfüllung  des  früher  von  der  Flüssigkeit  eingenom- 
menen Raumes  fortschreitet. 

Diese  Krystall-Eügelchen  haben  eine  lebhafte  orange- 
gelbe Farbe  mit  seidenartigem  Glänze. 

SeitMhrlft  f.  physlol.  Chemie  IV.  15 
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Da  sie  ungemein  leicht  sind,  schwimmen  sie  an  der- 
selben Stelle,  an  der  sie  sich  erzeugten,  und  setzen  sich  selbst 
nach  längerer  Ruhe  nicht  zu  Boden,  sondern  verharren  über 
einander  geschichtet  in  dem  Behälter. 

Ich  habe  ein  150  mm.  hohes  Probirrohr  mit  Krystallen 
von  pikrinsaurem  Guanin  gefüllt,  mehrere  Monate  hindurch 
unverändert  erhalten. 

Vom  Filter  abgenommen  und  getrocknet  erscheint  die 
krystallinische  Masse  als  eine  faserig  zusammenhängende 
Schichte,  die  den  seidenartigen  Glanz  bewahrt. 

Unter  dem  Mikroskop  zeigen  sich  die  Krystalle  als  pin- 
selförmige, farrenkrautähnliche  Bündel. 

Wenn  man  sie  unter  dem  Deckglase  zerdrückt,  trennen 
sie  sich,  und  erscheinen  dann  als  ausserordentlich  feine 
orangegelb  gefärbte  Nadeln. 

Diese  Krystalle  üben  einen  schwachen  Einfluss  auf  die 
polarisirten  Lichtstrahlen  aus« 

Ihre  Form  ist  derart  eigenthümlich,  dass  sie  nie  ver- 
gessen noch  verwechselt  werden  können. 

Dieses  picrinsaure  Salz  zeigt  alle  den  Picrinsalzea  eigen- 
thümlichen  Reactionen:  Sie  verpuffen  (schwach)  über  der 
Flamme,  erzeugen  Picrocyansäure,  ein  violettes  Roth  mitCyan- 
säuren,  etc. 

Es  ist  fast  unlöslich  im  kalten  Wasser,  und  wenig  lös- 
lich im  warmen. 

Aus  den  Wasserlösungen  setzen  sich  dieselben  oben  be- 
schriebenen krystallinischen  Gebilde  ab. 

Ihre  Analyse  und  sonstige  Eigenschaften  werde  ich  in 
einer  anderen  Arbeit  beschreiben. 

Ich  erwähne  hier  nur,  dass  ich  in  einer  Analyse  0,225 
Picrat  aus  0,142  Chlorhydrat  erhielt. 

Ihre  Formel  durfte 

Ce  H2 .  OH  (Az  Oa)8,  Gs  Hs  Az6  0  sein. 

Ich  lege  vorläufig  keinen  Nachdruck  darauf,  ich  wieder- 
hole vielmehr,  dass  ich  darauf  zurückkommen  werde. 

Die  Reactions-Empfindlichkeit  ist  sehr  erheblich:  Ein 
centigr.  Guanin  wird  in  50  Gc.  angesäuerten  Wassers  gelöst. 
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(Die  Guaninsalze,  sowie  jene  des  Xanthin  und  Sarkin  werden  in 
nicht  angesäuertem  Wasser  entweder  zum  Theile,  oder  gänz- 
lich zersetzt;  z.  B.  schwefelsaures  Guanin). 

Wenn  man  von  diesen  Lösungen  5  Cc.  nimmt  und  mit 
ebensoviel  Wasser  verdünnt,  so  erhält  man  eine  sehr  schöne 
Picrat-Krystallisation. 

Diese  Krystalle  bilden  sich  gleichfalls,  wenn  man  die 
Lösung  mit  10  Gc.  verdünnt,  was  einer  Reactions-Empfind- 
lichkeit  von  einem  halben  Tausendstel  entspräche. 

Diese  Reaction  erhält  man  nicht  mit  Xanthin  oder  Sarkin. 

Das  mit  Picrinsäure  behandelte  Sarkin  setzt  gelbliche 
Erystalle  ab,  diese  aber  sind  gänzlich  verschieden  von  jenen 
des  picrinsauren  Guanins. 

Um  Krystalle  des  picrinsauren  Sarkins  zu  erhalten,  er- 
scheint es  rathsamer,  das  Sarkin  in  angesäuerten  (1%)  Lö- 
simgen  warm  aufzulösen. 

Durch  Erkalten  und  Ruhe  erhält  man  dann  3—4  Milli<- 
meter  lange  prismatische  Nadeln,  die,  kaum  gelblich  gefilrbt, 
nie  mit  den  Guanin -Picrat-Krystallen  verwechselt  werden 
können,  und  ausserdem  in  Mischungen  mit  Guanin,  Xanthin  und 
Sarkin-Salzen  zwei  verschiedene  Krystall-Arten  geben,  von 
welchen  die  eine  (wenn  Guanin  vorhanden  ist)  an  der  orange- 
gelben Farbe  erkennbar  ist. 

Es  ist  zu  erwähnen,  dass  man  bei  Guanin-Salz-Lösungen, 

die  einen  Ueberschuss  von  Säure  enthalten,  vor  dem  Absetzen 

der  beschriebenen  Krystallkügelchen,  einen  Niederschlag  von 

Picrinsäure  erhält. 

Letztere  zeigt  eine  geringere  Löslichkeit  in  sauren  Lö- 
sungen. 

Die  Löslichkeit  wird  erschwert,  je  mehr  die  Picrin- 
Säure-Lösung  gesättigt  ist. 

Die  zweite  Reaction  wird  durch  chromsaures  Kali 
hervorgebracht. 

Bei  concentrirten  Lösungen  desselben,  setzen  sich  durch 
Erkalten  orangerothe  Krystalle  rasch  ab,  die  sich  unter  dem 
Mikroskop  als  vollständige  Prismen  darstellen. 

Dieses  chromsaure  Guanin  ist  im  Wasser  äusserst  wenig 
löslich  und  polarisirt  die  Lichtstrahlen. 
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Es  ist  überflüssig  zu  bemerken,  dass  es  alle  Reactionen 
der  chromsauren  Salze  zeigt. 

Wenn  es  sich  aus  verdünnten  Lösungen  absetzt,  so 
zeigt  es  sich  in  lebhaft  orangerothen  Erystallen,  prismatisch 
hexagonaler  Form,  häufig  mit  abgestutzten  Endflächen. 

Die  Empfindlichkeit  dieser  Reaction  ist  geringer  als  die 
der  Picrinsäure. 

Xanthin  und  Sarkin  haben  keine  ähnliche  Wirkung,  da 
ihre  chromsauren  Salze  im  Wasser  löslich  sind. 

Die  dritte  und  letzte  Reaction  wird  durch  Ferricyan- 
kalium  erzeugt. 

Auch  hier  setzen  sich,  bei  concentrirten  Lösungen  durch 
Erkalten  sofort  Krystalle  ab,  die  eine  gelb-braune  Farbe 
haben  und  sich  unter  dem  Mikroskop  als  prismatische  Formen 
darstellen,  die  ein  wenig  an  jene  der  oben  beschriebenen 
Krystalle  erinnern. 

Auch  diese  Krystalle  polarisiren  nur  schwach  die  Licht- 
strahlen, jedoch  etwas  lebhafter  als  die  sauren  und  Chrom- 
Verbindungen. 

Sie  sind  im  warmen  Wasser  löslich,  aber  werden  nur 
zirni  Theile  zersetzt. 

Die  Reactions- Empfindlichkeit  ist  ungefähr  jener  der 
Picrinsäure  gleich. 

Xanthin  und  Sarkin  geben  keinen  Niederschlag  mit 
FerricyankaUum. 

Dies  sind  die  drei  neuen  dem  Guanin  eigenen  Reac- 
tionen, die  ich  hier  kurz  beschreiben  wollte. 

Bei  meinen  gegenwärtigen  Versuchen  habe  ich  andere 
chemische  Thatsachen  gefunden,  die  geeignet  sind,  die  ana- 
lytischen Unterschiede  auch  zwischen  dem  Xanthin  und  Sarkin 
zu  bestätigen. 

Ich  behalte  mir  vor,  sie  in  einer  anderen  Arbeit  mit- 
zutheilen. 

Rom,  im  März  1880. 


Ueber  das  Vorkommen  und  die  Entstehung  von  Methylamin  und 

Hethylharnstoff  im  Harn 

von  Dr.  J*  SetaiJfor  (Berlin-Garlsbad). 


(Ans  der  o]ieiiiiseh«ii  AbUitUiing  dee  phyilologiBolMn  LabontoriuniB  n  Berlin,) 

(Der  Bedaktion  zugegangen  am  34.  April,) 


In  ihrer  Arbeit:  «üeber  das  Verhalten  des  Sarkosins 
im  Organismus»^)  stellten  sich  Baumann  und  v.  Mering 
u.  Ä.  die  Frage,  ob  das  Sarkosin  etwa  beim  Menschen  zur 
Bildung  primärer  Aminbasen  Veranlassung  gebe.  Als  sie 
jedoch  zur  Controle  normalen  menschlichen  Harn  untersuchten, 
fanden  sie,  dass  schon  dieser  Isonitrilreaction  gebe  und  wie 
es  schien  nicht  schwächer,  als  nach  Sarkosingenuss.  Sie 
verfolgten  den  Gegenstand  zunächst  nicht  weiter,  kamen 
aber  auch  später  auf  denselben  nicht  mehr  zurück.  E.  Sal- 
kowski*),  der  mit  Milch  und  Brod  gefutterten  Hunden  Sarko- 
sin beibrachte,  fand  an  den  Sarkosintagen  im  Harn  deutliche 
Isonitrilreaction,  während  sie  an  den  sarkosinfreien  Tagen 
fehlte.  Et  versuchte  auch  den  vorausgesetzten  Methylharn- 
stoff auf  indirectem  Wege  quantitativ  zu  bestimmen,  indem 
er  den  sämmtlichen  Harnstoff  in  Ammoniak  überführte,  mit 
Platin  fällte,  den  Platinsalmiak  mit  chromsaurem  Blei  und 
vorgelegtem  Kupfer  verbrannte  und  so  dessen  Kohlensioff- 
gehalt  bestimmte.  Der  Versuch  führte  insofern  zu  keinem 
entscheidenden  Resultat,  als  auch  der  von  Normaltagen 
herrührende  Platinsalmiak  sich  kohlenstoffhaltig  und  die 
Differenz   zu  Gunsten  der  Sarkosintage  sich   als  eine  sehr 


')    Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  Bd.  VIII.,  p.  587. 

*)    Ebendas.   p.  638  und  Zeitschr.  f.  phys.  Ghem.  Bd.  IV,  p.  144* 
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geringe  erwies.  Bei  mit  Fleisch  gefütterten  Hunden  erhielt 
S.  bei  Verarbeitung  grösserer  Harnmengen  Isonitrilreaction. 
In  einer  andern  Arbeit  behandelt  derselbe  Autor*)  den  Ge- 
genstand aus  einem  andern  Gesichtspunkte.  Um  den  Vor- 
gang der  Harnstoflfbildung  aus  Ammoniak  im  Thierkörper 
aufzuklären  gab  er  Thieren  Methyl-  oder  Aethylamin  um 
danach  die  etwaige  Bildung  der  entsprechend  substituirten 
Harnstoffe  festzustellen.  Na<5h  subcutaner  Injection  von  über 
7  grm.  salzsauren  Methylamins  bei  einem  Kaninchen,  ging 
ein  Theil  des  Methylamins  unverändert  in  den  Harn  über; 
der  Versuch  aus  dem  Harn  Methylharnstofif  darzustellen  führte 
zu  keinem  Resultat.  In  einem  anderen  Versuch  mit  Fütte- 
rung von  6  grm.  Aethylamin  wurde  der  Harn  mit  Kalkmilch 
gemischt,  in  dem  Schlösing'schen  Apparat  von  Ammoniak 
befreit  und  darauf  die  Mischung  weiter  geprüft:  sie  gab 
Isonitrilreaction.  Eine  Kohlenstoffbestimmung  in  ähnlicher 
Weise  wie  oben  ergab  niedrige  Werthe,  so  dass  Verfasser 
wohl  die  Bildung  kleiner  Mengen  substituirten  Harnstoffs  für 
wahrscheinlich  hält,  ohne  jedoch  seine  Versuche  für  ganz 
beweisend  auszugeben .  Schmiedeberg')  gelang  es  bei  Hunden 
nach  Fütterung  mit  kohlensauran  Aethylamin  den  Aethyl- 
hamstoff  isollrt  darzustellen,  jedoch  war  die  Ausbeute  eine 
sehr  geringe.  Das  ist  Alles,  was  mir  an  Literaturangaben 
über  diesen  Gegenstand  zugänglich  war. 

Bei  meinen  eigenen  Versuchen  prüfte  ich  zunächst  den 
normalen  Harn  von  Hunden,  die  mit  Pferdefleisch  gefüttert 
waren.  Von  diesem  Harn  wurdwi  50  Cc.  mit  25  Cc.  reiner 
Kalilauge  vermischt,  vorsichtig  deslillirt,  das  Destillat  mit  Gl  H 
schwach  angesäuert,  eingedampft  und  mit  dem  Rückstand  die 
Hofman'sche  Isonitrilreaction  angestellt.  Der  penetrante  Geruch 
nach  Isocyanür  war  in  intensiver  Weise  wahrzunehmen. 
Das  Vorhandensein  eines  primären  Amins  im  Harn  des 
Fleischfressers  war  damit  erwiesen.     Beiläufig  bemerkt   er- 


')  Ueber  den  Vorgang  der  Harnstoffbildung  im  Thierkörper  und 
den  Einfluss  der  Ammoniaksalze  auf  denselben.  Zeitschr.  f.  phys. 
Ghem.  Bd.  I.»  p.  83. 

•)    Arch.  f.  exp.  Pith.  u.  Ther.  Bd.  VIII.,  p.  5. 
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hielt  ich  auch  mit  menschlichem  Harn,  wie  es  auch  Baumann 
und  V.  Mering  angeben  (s.  oben)  diesefbe  Reaction,  aber 
schwächer  als  im  Hundeharn  nach  Fleischfütterung.  In  einem 
weiteren  Versuch  wurden  25  Cc.  von  dem  gleichen  Hunde- 
ham  mit  Kalkmilch  vermischt  und  in  den  Schlösing'schen 
Apparat  gebracht.  Nach  48  Stunden  zeigte  die  aus  dem 
Apparat  entnommene  Normalschwefelsäure  ohne  Weiteres 
Isonitrilreaction.  Zu  dem  Gemisch  von  Kalkmilch  und  Harn 
wurde  noch  etwas  Kalilauge  hinzugesetzt  und  wie  oben 
destillirt.  Das  eingedampfte  saure  Destillat  gab  keine,  oder 
durchaus  zweifelhafte  Isonitrilreaction.  Die  im  Hunde- 
harn vorhandene  primäre  Aminbase  wird  also 
durch  Kalkmilch  im  Schlösing'schen  Apparat  voll- 
ständig ausgetrieben.  Es  handelte  sich  nun  zunächst 
darum,  die  so  signalisirte  Base  näher  festzustellen.  Diese 
Aufgabe  versuchte  ich  auf  einem  Umwege  zu  lösen. 

Zunächst  untersuchte  ich  den  Harn  von  Kaninchen, 
die  mit  Haferkömern  gefüttert  wurden.  Derselbe,  wie  oben 
behandelt,  giebt  nur  schwache,  bisweilen  sogar  gar  keine 
Isonitrilreaction.  Der  diese  Reaction  veranlassende  Körper 
kann  also  im  Harn  pflanzenfressender  Kaninchen  gar  nicht, 
oder  höchstens  in  Spuren  vorhanden  sein. 

Woher  rührt  dieser  Unterschied  zwischen  Fleisch-  und 
Pflanzenfressern  ?  Welches  ist  die  Substanz,  die  bei  Fleisch- 
fütterung zur  Bildung  und  Ausscheidung  primärer  Amine 
führt?  Gelingt  es  diese  Quelle  aufzudecken,  so  können 
wir  auch  über  die  Natur  der  signalisirten  Base  Aufschluss 
erhalten. 

Unser  Augenmerk  richtet  sich  zunächst  auf  das  Kreatin. 
Es  ist  bekannt,  dass  die  Abscheidung  desselben  wesentlich 
von  der  Nahrung  abhängt,  dass  es  im  Harn  fleischfressender 
Hunde  in  grösserer  Menge,  dagegen  im  Harn  mit  Pflanzen 
gefütterter  Kaninchen  nur  in  Spuren  vorhanden  ist.  Dazu 
kommt,  dass  unter  den  Zersetzungsproducten  des  Kreatins 
primäre  Aminbasen  erscheinen.  Das  Kreatin  zerfallt  durch 
Oxydationsprozesse  in  Methylguanidin  und  Oxalsäure.  Aus 
Methylguanidin  bildet  sich  durch  Hinzutritt  des  Wassermo- 
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lecüls  entweder  Ammoniak  mid  Methylharnstoff  oder  Ammo- 
niak, Methylamin  und  Kohlensäure  wie  die  folgenden  For- 
meln leicht  yeranschaulichen : 

NH  =  CzJJ^^jj^v  -  CHi  •  COOH  +  Oa  = 

Ereatin  oder  Methylguanidinessigsäure 

NH=ClNH«cH.)  +  C'H«<>* 
Methylguanidin       Oxalsäure 

NH  =  GzSg'(CH.)  +H.0  =  NH.  +COzS?(CH.) 

Methylguanidin         Wasser  Ammoniak  Methylharnstoff 

oder 

NH  =  CZSS'(CH.)   +2H.O=2NH. 
Methylguanidin  Wasser    Ammoniak 

+  MH»  (GHa)  +      CO» 
Methylamin    Kohlensaure 

Wahrscheinlich  finden  im  Organismus  und  besonders 
im  Darm  ähnliche  Zersetzungen  statt.  Diese  Vermuthung 
würde  bei  der  Aehnlichkeit,  die  zwischen  manchen  Vor- 
gängen im  Darm  und  Fäulnissprozessen  besteht,  eine  wesent- 
liche Stütze  erhalten,  wenn  nachgewiesen  wäre,  dass  das 
Kreatin  durch  Fäulniss  gleiche  Spaltungsproducte  liefert. 
Einige  Angaben  in  dieser  Richtung  liegen  bereits  vor.  Voit^) 
fand,  dass  das  Kreatin  im  erstarrenden  Muskel  rasch  abnimmt 
(schon  nach  24  Stunden  ist  die  Abnahme  deutlich  nachweis- 
bar) und  zuletzt  bei  vollkommen  ausgebildeter  Fäulniss  ganz 
verschwunden  ist.  Kreatinlösungen  mit  Hefe  oder  mit  Fleisch- 
stücken versetzt  wurden  nach  wenigen  Tagen  alkalisch  und 
gaben  bedeutende  Ammoniakentwickelung.  Auch  hier  ver- 
schwand das  Kreatin  schliesslich  ganz.  Weitere  Mittheilungen 
über  sonstige  Spaltungsprodukte  des  faulenden  Kreatins 
scheinen  leider  nicht  vorzuliegen ;  es  wäre  sehr  zu  wünschen, 
dass  diese  Lücke  bald  ausgefüllt  würde. 

Der  hier  angedeuteten   Hypothese    dient    ferner  noch 


')    Zeilschr.  f.  Biolog.  Bd.  IV.,  p.  92. 
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als  wichtige  Stütze,   dass  uns   im  Organismus  kein  anderer 
Körper  bekannt  ist,  aus  dessen  Zersetzung  primäre  Aminbasen 

* 

hervorgehen  könnten,  als  das  Kreatin. 

Nach  den  eben  gemachten  Erörterungen  schien  es  ge- 
boten zur  Entscheidung  der  Frage  directe  Versuche  mit 
Kreatinfütterung  vorzunehmen.  Derartige  Versuche,  freilich 
aus  anderem  Gesichtspunkte  angestellt,  liegen  bereits  zahl- 
reich vor.  Besonders  nach  der  oben  citirten  grösseren  Arbeit 
von  Voit  befestigte  sich  die  Annahme,  dass  das  Kreatin 
(resp.  Kreatinin)  den  Körper  unverändert  verlässt.  Aber  aus 
den  Versuchen  von  Voit  geht  nur  hervor,  dass  bei  Fütte- 
rung bedeutender  Kreatinmengen  der  grössere  Theil  unver- 
ändert abgeht.  Ein  anderer  u.  z.  recht  ansehnlicher  Theil 
konnte  im  Harn  nicht  wieder  aufgefunden  werden,  und  es 
steht  Nichts  im  Wege  anzunehmen,  dass  das  Deficit  sich, 
wenigstens  zum  Theil,  auf  Veränderungen  in  der  oben  ange- 
deuteten Richtung  zurückführen  lasse. 

Die  Versuche  selbst  wurden  in  folgender  Weise  ausge- 
führt. Nachdem,  wie  bereits  erwähnt,  festgestellt  war,  dass 
der  Harn  eines  mit  Hafer  gefütterten  Kaninchens  keine  oder 
nur  eine  schwache  Isonitrilreaction  gab,  wurden  einem 
solchen  Thier  1—1,5  grm.  Kreatin  in  wässriger  Lösung  mit- 
telst Katheters  in  den  Magen  gebracht.  Das  Präparat  war 
von  Herrn  Professor  Baumann  aus  Gyanamid  und  Sarkosin 
synthetisch  dargestellt  und  mir  bereitwilligst  zur  Verfügung 
überlassen  worden.  Nach  der  Injection  wurde  das  Thier 
wieder  in  seinen  Käfig  gesetzt,  eine  Art  von  grossem  Glas- 
trichter, in  dem  ein  Sieb  für  Trennung  der  Fäces  vom 
Harn  sorgte.  Der  in  den  nächsten  24  Stunden  gelassene 
Harn  wurde  zur  Beseitigung  etwa  beigemischter  Fäcalien 
colirt  und  darauf  in  der  bereits  geschilderten  Weise  destillirt. 
Der  Rückstand  des  angesäuerten,  eingedampften  Destillats 
gab  starke  Isonitrilreaction,  unvergleichlich  stärker,  als  sie 
bei  normalem  Kaninchenharn  beobachtet  wurde.  Auch  am 
2.  und  3.  Tage  war  die  Reaction  noch  in  intensiver  Weise 
wahrzunehmen,  bei  einzelnen  Kaninchen  sogar  noch  länger, 
selbst  bis   zum    5.    Tage.     OjSenbar  bedarf  das  Kreatin  zu 
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seiner  Resorption  vom  Darmkanal  aus  einer  längeren,  bei 
den  einzelnen  Thieren  verschiedenen  Zeit,  so  dass  die  Aus- 
scheidung seiner  Spaltproducte  mehrere  Tage  und  bei  den 
einzelnen  Thieren  verschieden  lang  anhält.  Uebrigens  hat 
schon  Voit  in  der  mehrfach  citirten  Arbeit  hervorgehoben, 
dass  nach  grösseren  Kreatingaben  eine  vermehrte  Ausschei- 
dung desselben  mehrere  Tage  andauert.  Zur  Destillation 
wurden  vom  normalen  Harn  80—100  Cc.  vom  Kreatin- 
harn  die  Hälfte  verwendet.  Als  Beispiel  sei  aus  meinen 
ProtocoUen  ein  Versuch  hier  kurz  angeführt: 

Einem  wie  gewöhnlich  mit  Haferkörnern  gefütterten 
Kaninchen  wurde  am  12./3.  er.  die  Blase  ausgedrückt, 
der  so  gewonnene  Harn  mit  dem  früher  gelassenen  verei- 
nigt, darauf  durch  Leinwand  filtrirt.  Von  dem  Filtrat 
wurden  60  Cc.  mit  30  Gc.  reiner  Kalilauge  vermischt  und 
das  Gemisch  vorsichtig  über  kleiner  Flamme  destillirt. 
Das  Destillat  wurde  mit  Salzsäure  schwach  angesäuert  und 
eingedampft,  der  Rückstand  mit  wenig  Alkohol  ausgezogen 
und  damit  die  Isonitrilreaction  gemacht.  Sie  fiel  zweifel- 
haft aus.  Im  besten  Fall  war  sie  sehr  schwach  zu  nennen. 
Nun  wurde  dem  Thier  1,0  grm.  Kreatin  in  wässriger  Lö- 
sung in  den  Magen  gebracht.  Am  nächsten  Tage  hatte 
es  ca.  40  Cc.  Harn  gelassen,  diese  wurden  wiederum  mit 
Kalilauge  destillirt.  Schon  jetzt  gab  das  Destillat  ohne 
Weiteres  die  Hofmann'sche  Reaction.  Dieselbe  trat  in 
intensiver  Weise  auf,  als  das  Destillat  wie  oben  eingedampft 
und  mit  Alkohol  aufgenommen  wurde.  In  den  nächsten 
zwei  Tagen  Hess  das  Thier  keinen  Harn,  so,  dass  am  15. 
erst  ein  Quantum  durch  Ausdrücken  der  Blase  gewonnen 
wurde.  50  Cc.  davon  wie  oben  behandelt  gaben  noch 
starke  Reaction.  Ebenso  verhielt  es  sich  am  16.  Erst 
am  17.  war  die  Reaction  bedeutend  schwächer  und  am 
18.  kaum  mehr  nachzuweisen. 

Zur  Gontrolle  wurden  0,5  gr.  Kreatin  in  Wasser  gelöst 
und  mit  Kalilauge  destillirt.  Wie  zu  erwarten,  gab  das  De- 
stillat keine  Isonitrilreaction.  Denn  beim  Erhitzen  mit  wäss- 
rigen  Alkalien  zerfällt  das  Kreatin  in  Ammoniak,  Kohlensäure 
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und  Sarkosin.  Das  Sarkosin  seinerseits  zerfällt  in  Berährung 
mit  starken  Alkalien  erst  bei  hohen  Hitzegraden  in  Methylamin 
und  Kohlensäure  z.  B.  beim  Glühen  mit  Natronkalk.  Immer- 
hin ist  es  nothwendig  vorsichtig  zu  destilliren.  Bei  starker 
Flamme  z.  B.  können  die  Seitenwände  des  Destillirkolbens 
überhitzt  werden  und  so,  da  die  Flüssigkeit  stark  schäumt, 
zur  Zersetzung  kleiner  Kreatinmengen  bis  zu  Methylamin 
Veranlassung  geben. 

Die  nächste  Aufgabe  war  nun  festzustellen,  ob  die  im 
Ereatinharn  der  Kaninchen  erscheinende  Aminbase  sich  im 
Schlösing'schen  Apparat  ähnlich  verhält,  wie  beim  Hunde- 
harn. Deshalb  wurde  der  folgende  Versuch  angestellt.  Ein 
grosses  Kaninchen  erhielt  am  1.  April  er.  1,5  grm.  Kreatin 
in  Wasser  gelöst  in  den  Magen  injicirt.  Bis  zum  3.  hatte 
es  erst  10  Cc.  Harn  entleert.  Am  5.  fanden  sich  205  Cc. 
vor.  Von  dieser  ganzen  Menge  wurden  25  Cc.  mit  Kalk- 
milch gemischt,  in  den  Schlösing'schen  Apparat  gebracht. 
Die  nach  48  Stunden  aus  dem  Apparat  entnommene  Nor- 
malschwefelsäure gab  keine  Isonitrilreaction.  Auch  als  die 
gesammte  Schwefelsäure  mit  Kalilauge  destillirt  wurde,  blieb 
das  Resultat  negativ.  Dag^en  gab  das  Gemisch  von  Harn 
und  Kalkmilch,  nachdem  es  unter  Zusatz  von  etwas  Kali- 
lauge destillhrt  worden  war,  eine,  starke  Reaction*).  Die  im 
Kaninchenham  nach  Kreatinfütterung  auftretende  Aminbase 
wird  also  im  Schlösing'schen  Apparat  durch  Kalkmilch 
nicht  ausgetrieben. 

üeberblicken  wir  nunmehr  die  Ergebnisse  der  bisher 
mitgetheilten  Versuche.  Wir  haben  gesehen,  wenn  wir  hier 
den  menschlichen   Harn  ausser  Acht  lassen,  dass  der  nor- 


*)  Ich  bemerke  hier,  dass  nach  dem  Eindampfen  des  Destillats 
vom  Hunde-  und  vom  Kaninchenham  der  Rückstatid  jedesmal  den 
charakteristischen  Gumaringeruch  zeigte.  Derselbe  trat  besonders  deut- 
lich auf,  wenn  der  Rückstand  mit  Alkohol  fibergossen  wurde.  Hoppe- 
Seyler  hat  das  Cumarin  bereits  im  Pferdeharn  nachgewiesen;  wie  es 
scheint,  ist  es  jedoch  auch  im  Harn  fleischfressender  Hunde  vorhanden. 
Bei  der  Behandlung  des  menschlichen  Harns  habe  ich  auf  diesen  Punkt 
nicht  geachtet. 
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male  Harn  mit  Fleisch  genährter  Hunde  eine  prhnäre  Amin- 
base  enthält  die  durch  Kalkmilch  in  der  Kälte  vollständig 
ausgetrieben  wird.  Der  normale  Harn  mit  Pflanzen  gefüt- 
terter Kaninchen  enthält  eine  solche  Base  gar  nicht,  oder 
höchstens  in  geringen  Spuren.  Bringt  man  aber  diesen 
Thieren  Kreatin  bei,  so  giebt  ihr  Harn  dann  ebenfalls  Isoni- 
trilreaction.  Es  gelingt  aber  nicht  die  hier  vorhandene 
Aminbase  durch  das  Schlösingsche  Verfahren  auszutreiben; 
erst  durch  energischere  Zersetzungsmittel,  wie  Destillation 
mit  starken  Alkalien  kann  sie  gewonnen  werden. 

Welches  ist  nun  die  uns  beschäftigende  Aminbase? 
An  der  Hand  der  bisher  mitgetheilten  Ergebnisse  können 
wir  sie  wohl  mit  einiger  Sicherheit  erschliessen.  Da  sie  im 
normalen  Kaninchenharn  nicht  vorhanden  ist,  wohl  aber 
nach  Kreatinfütterung  auftritt,  so  müssen  wir  sie  unter  den 
Derivaten  dieser  Substanz  aufsuchen.  Als  solche  können 
aber  nur  das  Methylamin  und  der  Methylharnstoff  in  Be- 
tracht kommen.  Durch  den  Versuch  im  Schlösing'schen 
Apparat  ist  das  Methylamin  ausgeschlossen,  es  bleibt  also 
nur  der  Methylharnstoff  übrig.  Ob  dieser  sich  direct  aus 
dem  Kreatin  abspaltet,  oder  sich  im  Kaninchenkörper  erst 
aus  Methylamin  bildet,  das  bleibe  vorläufig  dahingestellt,  wir 
kommen  später  auf  diesen  Gegenstand  zurück. 

Dass  die  Aminbase  im  Harn  des  Hundes  den  nämlichen 
Ursprung  habe,  wie  beim  Kaninchen,  dafür  spricht  zunächst 
die  Analogie.  Dazu  kommt,  dass  der  Harn  des  Fleischfressers 
sich  von  dem  des  Pflanzenfressers  wesentlich  durch  die  grosse 
Menge  des  zur  Ausscheidung  gelangenden  Kreatins  unterscheidet. 
Endlich  ist  uns  im  Thierkörper,  ausser  dem  Kreatin  keine 
andere  Substanz  bekannt,  wenigstens  bis  jetzt  nicht,  die  zur 
Bildung  primärer  Amine  Veranlassung  geben  könnte.  Die  hier 
angedeutete  Schlussfolgerung  würde  eine  wesentliche  Stütze 
gewinnen,  wenn  es  gelänge,  auch  im  Harn  des  Fleischfressers 
die  Aminbase  bei  Darreichung  eines  kreatinarmen  Futters 
gänzlich  oder  doch  nahezu  zum  Verschwinden  zu  bringen. 
Zu  dem  Zweck  wurde  derselbe  Hund,  dessen  Harn  bei 
Fleischfütterung  starke  Isonitrilreaction  gab,  mit  Milch   ge- 
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nährt.  Um  DurchfaDe  zu  vermeiden  wurde  zur  Milch  etwas 
Gummi  arabicum  hinzugefugt.  Schon  am  3.  Tage  nach 
der  Milchfütterung  war  eine  deutliche  Abnahme  der  Isoni- 
trilreaction  im  Hundeh^n  nachzuweisen;  am  5.  Tage  war 
die  Reaction  kaum  noch  zu  constatiren,  trotzdem  100  Cc 
Harn  verarbeitet  wurden,  lieber  den  5.  Tag  hinaus  wurde 
der  Versuch  nicht  fortgesetzt.  Er  hatte  zur  Genüge  festge- 
stellt, dass  mit  dem  Schwinden  des  Kreatins  auch  das  der 
primären  Aminbase  im  Harn  Hand  in  Hand  ging.  Aller- 
dings enthält  der  Organismus  auch  bei  kreatinfreier  Nahrung 
noch  immer  erhebliche  Mengen  Kreatin,  namentlich  in  den 
Muskeln  —  für  Kaninchenmuskeln  giebt  Voit  0,3—0,4  •/o 
an  — ;  es  scheint  jedoch,  dass  der  Körper  bei  einem  gewissen 
niedrigen  Bestand  an  Kreatin  dasselbe  nur  sehr  allmähiig 
abgiebt,  und  es  dann  erst  in  grösserer  Menge  excernirt, 
wenn  es  durch  die  Nahrung  in  entsprechendem  Maasse  zu- 
geführt worden  ist. 

Nach  dem  eben  Mitgetheilten  darf  man  wohl  mit  einiger 
Sicherheit  schliessen,  dass  die  im  Hundeharn  nachgewiesene 
Aminbase  sich  vom  Kreatin  herleite.  Da  sie  durch  Kalk- 
milch im  Schlösing'schen  Apparat  ausgetrieben  wird  kann 
es  sich  nur  um  Methylamin  handeln.  Wir  würden  demnach 
anzunehmen  haben,  dass  die  Methylguanidingruppe  des  Kreatins 
im  Hundekörper  in  Ammoniak,  Methylamin  und  Kohlensäure 
übergeht.  Es  ist  das  Nächstliegende  anzunehmen,  dass  auch 
im  Kaninchenkörper  sich  zunächst  die  gleiche  Zersetzung 
des  Kreatins  vollzieht  und  dass  das  Methylamin  dann  im 
Körper  in  MethylharnstofiF  übergeht  und  als  solcher  zur  Aus- 
scheidung kommt.  Um  diesen  Analogieschluss  durch  einen 
Versuch  zu  stützen,  wurden  einem  Kaninchen  5  Mgrm.  salz- 
sauren Methylamins  in  den  Magen  gebracht,  nachdem  vorher 
die  Blase  ausgepresst  war.  Am  nächsten  Tage  hatte  das 
Thier  noch  keinen  Harn  entleert.  Durch  Ausdrücken  der 
Blase  wurden  21  Cc  gewonnen.  Diese  Portion  wurde  in 
den  Schlösingschen  Apparat  gebracht  und  zwei  Tage  darin 
gelassen.  Die  Normalschwefelsäure  gab  nun,  selbst  nach 
Verarbeitung  der  ganzen  Menge,  eine  nur  schwache  Isonitril- 
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reaction;  die  21  Gc.  Harn  dagegen,  wie  oben  destillirt,  eine 
intensive.  Das  verfütterte  Methylamin  war  also  fast  ganz 
in  Methylhamstoff  überg^angen,  nur  Spuren  waren  unver- 
ändert zur  Ausscheidung  gelangt.  «Es  wird  durch  diesen 
Versuch  sehr  wahrscheinlich,  dass  auch  im  Kaninchenkörper, 
ebenso  wie  beim  Hund,  das  Ereatin  in  Methylamin  übergeht, 
und  dass  sich  erst  aus  diesem  durch  einen  besonderen 
synthetischen  Prozess  Methylharnstoff  bildet,  während  das 
Methylamin  den  Organismus  des  Fleischfressers  unverändert 
passirt.  Es  scheint  hier  zwischen  Fleisch-  und  Pflanzenfresser 
ein  ähnUcher  Unterschied  vorzuliegen,  wie  er  von  Sal- 
kowski,  Schmiedeberg,  Hallervorden  u.  A.  für  die 
Harnstoffbildung  aus  Salmiak  festgestellt  ist.  Der  Organis- 
mus des  Fleischfressers,  der  über  überschüssiges  Ammoniak 
verfügt,  scheidet  das  stabilere  Molekül  des  Methylamins  un* 
verändert  aus,  während  im  Körper  des  Pflanzenfressers,  der 
relativ  arm  an  Ammoniak  ist,  auch  das  Methylamin  in  den 
entsprechenden  substituirten  Harnstoff  übergeht.  Insofern 
freilich  ergiebt  sich  ein  gewisser  Widerspruch,  als  Schmie- 
deberg*)  auch  bei  Himden  nach  Fütterung  mit  kohlen- 
saurem Aethylamin  den  Aethlylharnstoff  im  Harn  nachweisen 
konnte.  Jedoch  giebt  Seh.  selbst  an,  dass  die  Ausbeute 
trotz  ziemlich  grosser,  verfütterter  Mengen  eine  äusserst  ge- 
ringe war.  Der  mitgetheilte  Versuch  mit  Methylaminfütte- 
rung ist  auch  insofern  bemerkenswerth,  als  er  zeigt,  dass 
so  minimale  Mengen  vrie  5  Mgrm.  des  salzsauren  Salzes  ge- 
nügen, um  die  Base  im  Harn  erscheinen  zu  lassen. 

Der  Ort,  wo  die  Zersetzung  des  Kreatins  hauptsächlich 
stattfindet,  ist  offenbar  der  Darm.  Wir  wissen,  dass  bei 
vielen  Zersetzungen  im  Darm  genau  dieselben  Produkte  ge- 
bildet werden,  wie  bei  der  Fäulniss,  nur  dass  dort  die  Pro- 
zesse viel  rascher  ablaufen.  Jedoch  spricht  der  folgende 
Versuch  dafür,  dass  möglicher  Weise  auch  in  den  Geweben 
das  Kreatin  in  der  uns  beschäftigenden  Weise  zersetzt  wird* 
Einem  Kaninchen  wurden  0,5  grm.  Kreatin  subcutan  injicirt. 


')    Arch.  f.  exper.  Palh.  u.  Ther.  Bd»  Vm.,  p.  5. 
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Am  nächsten  Tage  wurden  dem  Thier  80  Cc.  Ham  ausge- 
presst  und  davon  50  Cc  in  der  bekannten  Weise  verarbeitet. 
Es  zeigte  sich  eine  ziemHch  starke  Isonitrilreaction,  unzwei- 
felhaft stärker  als  von  normalem  Kaninchenharn.  Der  Ver- 
such ist  insofern  nicht  eindeutig,  als  die  Möglichkeit  nicht 
ausgeschlossen .  ist,  dass  bei  Einverleibung  einer  so  grossen 
Kreatinmenge,  die  das  im  Kaninchenkörper  vorhandene  etwa 
um  die  Hälfte  steigert,  eine  Transsudation  in  den  Darm, 
und  sei  sie  auch  noch  so  gering,  stattfindet.  Man  kann  also 
nur  sagen,  dass  vielleicht  auch  in  den  Geweben  dieselben^ 
Zersetzungen  des  Kreatins  vor  sich  gehen,  wie  im  Darm, 
freilich  in  weniger  energischer  Weise. 

Es  wäre  wunschenswerth  die  hier  mitgetheilten  Resul- 
tate durch  quantitative  Bestimmungen  zu  erweitem*  Aber 
abgesehen  von  der  Unvollkommenheit  der  uns  hier  zu  Ge- 
bote stehenden  Methoden  zwingen  mich  auch  äussere  Um- 
stände die  Arbeit  jetzt  abzubrechen.  Ich  hoffe  in  Kiirzem 
auf  den  Gegenstand  wieder  zurückzukommen. 

Berlin,  20.  April  1880. 


lieber  die  Aufnahme  und  Ausscheidung  des  Eisens. 

2.  Abhandlung. 
Von  Dr.  E.  W.  Hamburger  in  Franzensbad. 


(AuB  dem  Laboratorium  für  medlciniaohe  Chemie  In  Prag.) 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  7.  Mai.) 


In  einer  früheren  Untersuchung*)  hatte  sich  durch  mög- 
lichst genaue  quantitative  Bestimmung  des  Eisens  in  der 
Nahrung  sowie  im  Harn  und  Koth  ergeben,  d^iss  ein  Hund, 
welcher  zu  seinem  aus  massigen  Mengen  Fleisch  bestehendem 
Futter  noch  Eisenvitriol  erhielt,  mit  dem  Harn  nur  wenig 
mehr  Eisen  ausschied,  als  wenn  er  bloss  Fleisch  verzehrte, 
während  der  bei  Weitem  grösste  Theil  des  verfütterten  Eisens 
mit  dem  Koth  abging.  Der  Eisengehalt  des  Harns  nahm 
zwar  in  beiden  Versuchsreihen  unter  der  Eisenfütterung  um 
rund  56  und  48%  zu,  von  den  in  der  ersten  Reihe  als 
Eisensalz  verabreichten  441  Mg  Eisen  traten  aber  nur  12  Mg. 
im  Harn  auf,  während  im  Koth  413,4  Mg.  enthalten  und 
15,6  Mg.  Eisen  nach  Schluss  des  Versuches  noch  nicht  wieder 
zum  Vorschein  gekommen  waren.  In  der  zweiten  Versuchs- 
reihe enthielt  der  Harn  von  den  448  Mg.  Eisen,  welche  dem 
Futter  zugesetzt  waren,  nur  9,6  Mg.,  dagegen  der  Koth 
422,7  Mg.  und  wurden  nicht  nachgewiesen  (oder  verblieben 
im  Körper)  15,7  Mg. 

Ging  schon  aus  diesen  Untersuchungen  mit  Bestimmt- 
heit hervor,  dass  bei  innerlicher  Anwendung  von  Eisensalz 
ein  wenn  auch  nur  kleiner  Bruchtheil  in  die  Säftemasse  ein- 
verleibt wird,  so  ergaben  diese  Versuche  doch  keinen  Auf- 
schluss  über  diejenige  Eisenmenge,  welche  sich  der  Organis- 

')  Dieses  Archiv  2,  191,  1878. 
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mus  von  einem  verabreichten  Eisensalz  überhaupt  voräber- 
gehend  anzueignen  im  Stande  ist.  Denn  in  den  Versuchen 
wurde  von  dem  in  das  Blut  aufgenommenen  Eisen  nin:  die- 
jenige Menge  ermittelt,  welche  nach  der  Fütterung  mit  Eisen- 
salz im  Harn  auftrat  oder  eventuell  den  Geweben  verblieb, 
während  sehr  wohl  denkbar  ist,  dass  das  nach  Fütterimg 
mit  Eisensalz  den  Körper  wieder  verlassende  Eisen  auch, 
und  vielleicht  hauptsächlich  in  den  Darm  abgeschieden  werde, 
der  Eisenumsatz  also  viel  grösser  sein  könne,  als  es  nach 
den  angeführten  Zahlen  allein  erschiene. 

Eine  Entscheidung  in  dieser  Frage  war  nur  in  der 
Weise  möglich,  dass  die  verschiedenen  Darmsecrete  einzeln 
aufgesammelt  wurden,  und  ihr  Eisengehalt  vor  und  während 
der  Verabreichung  von  Eisensalz  ermittelt  wurde. 

In  dieser  Hinsicl^t  liegen  den  D arm saft  betreffende 
Beobachtungen  bereits  vor.  H.  Quincke*)  unterzog  die 
von  Aug.  Mayer  gemachte  Angabe,  dass  nach  Injectionen 
von  Eisensalzen  in  das  Blut  die  Darmschleimhaut  mit Schwer^fj^^^j^j^ 
felammonium  eine  grüne  Färbung  annehme,  einer  eingehen- 
den Prüfung,  indem  er  Hunden  verschiedene  Eisensalze  in 
das  Blut  spritzte,  oder  ihrem  Futter  milchsaures  Eisen  zu- 
setzte und  darauf  das  von  diesen  Thieren  aus  Thiry' sehen 
Darmfisteln  gewonnene  Secret  auf  Eisen  untersuchte,  ohne 
dass  er  aber  in  dem  frischen  Secret  solches  nachzuweisen 
vermochte,  noch  in  der  Asche  desselben  mehr  als  die  nor- 
male Spur  Eisen  auffand. 

Aehnliche  Versuche  habe  ich  über  die  Secretion  verab- 
reichter Eisensalze  in  der  Galle  angestellt,  über  welche  ich 
in  Folgendem  berichte. 

Zu  den  Versuchen  dienten  zwei  Hunde  mit  permanen- 
ten Gallenfisteln,  bei  denen  ich  nach  der  von  mir  bereits 
beschriebenen  Methode')  zuerst  bestimmte,  wieviel  Eisen  sie 


')  H.   Quincke,  Archiv  für  Anatomie,  etc.  Id68|  160. 

*)  Zu  der  Methode  bemerke  ich  noch  nachträglich,  dass  ich  beim 
Abranchen  der  SehwefelsAure,  um  das  Spritzen  der  Flüssigkeit  zu  ver- 
hindern, vermieden  habe  den  Boden  der  Schale  zu  erhitzen;  zu  diesem 
Zwecke  wurde  die  Schale  auf  eine  Thonzelle  gestellt,  und  mittelst  eines 
Zettschrift  f.  phyalol.  Cbemie,  lY.  16 
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bei  der  Fütterung  mit  reinem  Pferdefleisch  binnen  24  Stun- 
den mit  der  Galle  abschieden,  und  dann  wieviel,  wenn  sie 
zu  dem  Fleisch  noch  bestimmte  Mengen  Eisenvitriol  bekamen. 

Die  Eisenvitriollösung  enthielt  im  Ccm.  33,5  Mg.  Eisen 
und  wurde  in  Mengen  von  0,5  und  1  Cc.  verabreicht. 

Der  eine  Hund,  welcher  am  Beginn  des  Versuchs  6^ 
kg.,  am  Ende  5,4  kg.  wog,  erhielt  an  den  ersten  acht  Tagen 
je  200  gr.  Fleisch,  (mit  5  Mg.  Eisen  in  100  gr.),  am  letzten 
(9.>  Tag  400  gr.  und 

schied  aus  nahm  Eis«n  auf  im 


Galle 

Eisen 

Fleisch 

Eisensalz 

Tag. 

gr. 

mg. 

mg. 

mg. 

1. 

102,0 

0,47 

10 

2. 

80,9 

0,68 

10 

— 

3. 

77,4 

0,68 

10 

4. 

71,2 

0,63 

10 

16,75 

5. 

63,6 

0,53 

10 

33,5 

6. 

58,9 

0,53 

10 

7. 

57,8 

0,53 

10 

8. 

50,3 

0,61 

10 

9. 

45,4 

0,63 

20 

— 

Der  zweite  Hund  wog  anfangs  7,0  kg.,  zuletzt  6,4  kg. 
und  verzehrte  leider  täglich  immer  weniger  von  dem  vor- 
gesetzten Fleisch.    Derselbe 

schied  aus  nahm  Eisen  auf  im 


Galle 

Eisen 

Fleisch 

Eisensalz 

Tag. 

gr. 

mg. 

mg. 

mg. 

l. 

130,3 

0,82 

25 

— 

2. 

226,1 

1,21 

25 

— 

3. 

208,9 

1,50 

20 

33,5 

4. 

157,3 

0,87 

17,5 

33,5 

5. 

178,5 

0,79 

17.5 

33,5 

6. 

144,0 

0,74 

6,25 

16,75 

Wenngleich    die   mit    der  Galle    entleerte  Eisenmenge 
keine   besondere  Regelmässigkeit    darbietet,  so    erhellt   aus 

Schlangenbrenners  erhitzt,  durch  dessen  Mitte  die  Zelle  gesteckt  war.  — 
Für  die  Titrirung  des  Eisens,  namentlich  aber  für  den  Nachweis  von 
Spuren  schwefliger  Säure  ist  nur  eine  solche  Ghamäleonlösung  brauch- 
bar, welche  einen  violetten  Ton  besitzt;  eine  solche  erhält  man  am 
Besten  durch  Lösen  ausgelesener  staubfreier  Krystalle. 
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diesen  Versuchen  dennoch  unzweifelhaft,  dass  eine  Beifütte- 
rung  von  Eisensalz,  durch  welche  der  Eisengehalt  der  Nahrung 
auf  das  Doppelte  und  Dreifache  gebracht  wurde,  keinerlei 
wesentlichen  Einfluss  auf  die  Secretion  des  Eisens  durch  die 
Galle  ausübt. 

VersucTit  man  nun  aus  den  vorliegenden  sicheren  That- 
sachen  eine  Vorstellung  über  den  normalen  Eisenstoflfwechsel 
zu  gewinnen,  so  ergibt  sich  zunächst,  dass  derselbe  ein  ver- 
hältniss  geringer  ist. 

Bei  Fütterung  mit  300  und  500  gr.  Fleisch  allein  schied 
ein  8  kg.  schwerer  Hund  durch  den  Harn  täglich  3,6  und 
3,2  mg.  Eisen  ab,  die  kleinere  Menge  Eisen  bei  der  grös- 
seren Menge  Fleisch.  Da  das  verfütterte  Fleisch  in  100  gr. 
5  mg.  Eisen  enthielt,  so  wurden  dem  Hund  mit  dem 
Fleisch  täglich  15  und  25  mg.  Eisen  zugeführt.  Pro  Tag 
und  Kilo  kommen  auf  den  Harn  0,45  und  0,40  mg.  Eisen. 
Durch  die  Galle  dagegen  schieden  die  von  mir  beobachteten 
Hunde  binnen  24  Stunden  im  Mittel  0,9  und  0,6  mg.  Eisen 
ab,  bei  Zufuhr  von  400  und  500  gr.  Fleisch  1,5  und  1,2  mg. 
Eisen.  Pro  Kilo  Körpergewicht  und  Tag  entfielen  auf  die 
Galle  0,09  und  0,14  mg.  Eisen.  Die  Galle  befördert 
also  weit  weniger  Eisen  nach  aussen  als  der 
Harn^).  Im  günstigsten  Falle  nimmt  von  dem  im  Fleisch 
verzehrten  Eisen  der  3.  Theil  seinen  Weg  durch  Nieren  und 
Leber;  was  von  dem  Rest  überhaupt  noch  aufgenommen 
werden  mag,  wird  durch  andere  sich  in  den  Darm  ergies- 
sende  Secrete  abgeschieden. 

Zur  gewöhnlichen  Kost  innerlich  verabreichte  Eisen- 
präparate werden  resorbirt,  aber  nur  in  auffallig  geringer 
Menge.  Die  Eisenaufnahme  macht  sich  dadurch  bemerklich, 
dass  einige  Zeit  nachdem  mit  der  Verabreichung  des  Prä- 
parates begonnen   und   noch   einige  Zeit   nachdem   mit  der 

')  In  100  Gc.  Galle  habe  ich  im  Mittel  0,912  uud  0,575  mg.  Eisen 
gefanden,  also  weniger  als  Yon  anderen  Beobachtern  angegeben  wird. 
(Vgl.  Hoppe-Seyler,  Physiologische  Chemie,  p.  305.)  Ich  kann  hierzu 
nur  bemerken,  dass  die  anderen  Beobachter,  soweit  die  von  ihnen  ge- 
machten Angaben  beurtheilen  lassen,  Methoden  anwandten,  welche  noth- 
wendig  zu  viel  Eisen  ergeben  mussten. 
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Eisetizufuhr  aufgehört  wurde,  der  Harn  mehr  Eisen  enthält, 
als  in  der  Norm,  aber  in  einer  Form,  in  welcher  es  im 
frischen  Harn  direct  nicht  nachweisbar  ist. 

Die  Galle  dagegen  belneTnfgTsichan  der  Aus- 
scnei^ung  des  aus  Eisensalzen  aufgenommenen 
Eisens  nicht/in  merkbarer^Weise.  Da  nun  auch  die 
Übrigen  Darmsecrete  nach  Zufuhr  von  Eisensalzen  keine  irgend 
wesentlichen  Eisenmengen  ausfdhlrgn,  so  erscheint  die  Resorp- 
tion von  Eisensalzen  aus  dem  Darm  überhaupt  als  eine  sehr 
geringe  und  sich  in  den  engen  Grenzen  bexi^ieg^enae,  wie  von 
mir  im  Eingang  dieser  Abhandlung  dargelegt  wurde. 


Zur  Lehre  vem  Pepton. 

Von  Dr.  Franz  Hoftneister. 
I.  Ueber  den  Nachweis  von  Pepton  im  Harn. 


(Aas  dem  medlcininch-clieiniscbexi  Laboratorlnm  in  Frag). 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  7.  Mal  1880). 


1.  Einleitende  Bemerkungen. 

Nach  Angabe  mehrerer  Beobachter  sollen  sich  im  Men- 
schenharn imter  bestimmten  pathologischen  Verhältnissen 
Peptone  nachweisen  lassen. 

In  einem  Fall  von  acuter  Leberatrophie  erhielt  Fre- 
richs*)  durch  wiederholtes  Extrahiren  des  eingedampften 
Harns  mit  Alkohol  im  Rückstand  eine  zähe,  braune  Sub- 
stanz fin  Ansehen  und  Geruch  vollkommen  ähnlich  der  Masse, 
die  man  bei  Darstellung  von  Leucin  und  Tyrosin  aus  Pro- 
teinstoflfen  durch  Zersetzung  mit  Säuren  erhält.» 

Eichwald*)  «glaubte»  später  im  Harn  eines  an  paren- 
chymatöser Nephritis  leidenden  Kranken  Peptone  beobachtet 
zu  haben. 

Gerhardt')  fand,  dass  aus  manchen  Harnen,  in  denen 
weder  durch  Kochen  noch  durch  Zusatz  von  Salpetersäure 
Eiweiss  nachgewiesen  werden  konnte,  Alkohol  einen  Nieder- 
schlag abschied,  der  in  Wasser  gelöst  die  Xanthoprotein- 
und  die  Biuretreaction  darbot,  sich  beim  Kochen,  sowie  bei 
reichlichem  Salpetersäurezusatz  trübte  und  auch  mit  Ferro- 
cyankalium  und  Essigsäure  Fällung  gab.    Gerhardt  beob- 


')  Fr  er  ich  s,  Leberkrankheiten.   2  Aufl.  (1S61)  1,  217 
*)  EichwalO,  Würzburger  medicinische  Zeitschrift;  5,  333. 
*)  Gerhardt,  Deutsch.  Archiv  fOr  kUn.  Medicin,  5,  910  (1868), 
und  Wien.  med.  Presse  1871,  Nr.  1. 
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achtete  dieses  Verhalten  in  verschiedenen  Fällen  von  Diph- 
therie ,  tertiärer  Syphilis ,  Phosphorvergiftung ,  Pneumonie  ^ 
Ileotyphus  und  Fleckfieber,  und  bezeichnete  den  die  genannten 
Reactionen  bedingenden  Körper  erst  als  clatentes  Eiweiss», 
später  als  «-Pepton  nach  Meissner.  Sein  Vorkommen  ging 
in  einzelnen  Fällen  dem  Auftreten  von  Eiweiss  im  Harn 
voraus. 

Gerhardt's  Angaben  fanden  Bestätigung  und  Erwei- 
terung durch -einen  seiner  Schüler,  Obermüller*),  der  unter 
Benützung  gleicher  Methoden  auch  in  Fällen  von  Scarlatina 
und  Cholera  asiatica  das  in  Rede  stehende  Verhalten  des 
Harns  beobachtete. 

Schnitzen  und  R i e s s ')  erhielten  in  einer  Anzahl 
Fälle  von  Phosphorvergiftung  und  acuter  Leberatrophie  durch 
Versetzen  des  eingeengten  Harns  mit  Alkohol  einen  dunkel- 
braunen zähen  Niederschlag,  der  nach  weiterer  Reinigung 
eine  stickstoffhaltige  mit  Harngeruch  verbrennende  Substanz 
darstellte,  deren  Lösung  durch  salpetersaures  Quecksilberoxyd 
und  salpetersaures  Silber  fallbar  war. 

Neuerdings  suchte  Senator®)  in  eiweisshaltigen  Harnen 
nach  Pepton.  Er  coagulirte  das  Eiweiss  durch  Kochen  und 
Essigsäurezusatz,  fällte  das  Filtrat  mit  Alkohol  und  stellte 
mit  dem  erhaltenen  geringen  Niederschlag  die  Peptonreac- 
tionen  an.  Das  Resultat  war  in  den  wenigen  angestellten 
Versuchen  ein  positives.  Doch  lässt  es  Senator  unentschie- 
den, ob  die  vermeintlichen  Peptone  nicht  erst  beim  Ausfallen 
des  Eiweisses  nachträglich  entstanden  seien. 

Zuletzt  hatPetri*)  eine  ganze  Reihe  von  Eiweissharnen 
in  gleicher  Richtung  untersucht,  indem  er  zunächst  in  einer 
«Vorprobe>  direct  die  Kupferkaliprobe  (Biuretreaction)  an- 
stellte**), dann  den  Harn  nach  demselben  Verfahren  wie  Se- 

*)  Obermüller,  Beiträge  zur  Chemie  des  Eiweissharns.  Diss. 
Würzburg  1873. 

")  Schultzen  u.  Riess,  Gharitö-Annaleu  15,  1869.  Sep.-Abdr. 

»)  Senator,  Archiv  f.  pathol.  Anatomie  60,  476. 

*)  Petri,   Versuche  z.  Chemie  d.  Eiweissharns.  Diss.  Berlin  1876. 

*)  Dass  Eiweissharn  auch  bei  Abwesenheit  von  Pepton  .eine  Biuret- 
reaction geben  kann,  lässt  Petri  völlig  unberQcksfichtigt. 
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nator  weiter  untersuchte.  In  der  Mehrzahl  der  Fälle  (28 
von  41)  war  das  Ergebniss  ein  positives  und  zwar  wurden 
um  so  deutlichere  Reactionen  erhalten,  je  eiweissreicher  der 
ursprüngliche  Harn  gewesen  war. 

Wenn  trotz  der  angeführten  Untersuchungen  die  Frage, 
ob  Pepton  im  Harn  auftritt,  als  nicht  endgültig  beantwortet 
zu  betrachten  ist,  so  liegt  dies  daran,  dass  sie  mit  Zuhülfe- 
nähme  von  Methoden  angestellt  wurden,  die  man  kaum  als 
vorwurfsfrei  bezeichnen  kann.  Stets  handelte  es  sich  darum 
das  etwa  vorhandene  Pepton  mit  Alkohol  zu  fallen,  den 
Niederschlag  in  Wasser  aufzunehmen  und  mit  der  erhaltenen 
Lösung  Peptonreactionen  anzustellen.  Dem  steht  jedoch  ein 
gewichtiges  Bedenken  entgegen.  Der  Harn  Gesunder  wie 
Kranker  enthält  oft,  vielleicht  immer,  geringe  Mengen  einer 
mucinähnlichen  Substanz,  die  durch  Alkohol  ebenso  leicht,  ja 
leichter  gefallt  wird,  als  Pepton  und  nach  dem  Wiederauf- 
lösen in  Wasser  Reactionen  darbietet,  die  in  vielen  Bezie- 
hungen mit  jenen  der  Peptone  zusammenfallen.  Ich  erinnere 
in  dieser  Richtung  auf  die  aus  jüngster  Zeit  stammenden 
Untersuchungen  Leube*s^),  denen  zufolge  der  in  normalem 
Harn  durch  Alkohol  erzeugte  Niederschlag  eine  Substanz  ent- 
hält, die  sich  durch  die  Biuretprobe  und  die  Millon'sche 
Reaction  als  Eiweisskörper  characterisirt,  jedoch  nicht  diffu- 
sibel,  und  somit  kein  Pepton  ist.  Leube  bezeichnete  sie 
vorläufig  als  Paralbumin.  Ich  theile  weiter  unten  einiges 
über  ihre  Eigenschaften  mit,  denen  zufolge  sie  dem  Mucin 
nahe  steht. 

Ferner  lassen  jene  von  den  angeführten  Untersuchungen, 
bei  denen  in  eiweisshaltigem  Harn  auf  Pepton  gefahndet 
wurde,  dem  Bedenken  Raum,  dass  die  zur  Abscheidung  des 
Eiweisses  benützten  Methoden  keine  restlose  Entfernung  des- 
selben zur  Folge  hatten,  in  welchem  Falle  geringe,  der  Ab- 
scheidung entgangene  Antheile,  die  später  erhaltenen  Pepton- 
reactionen veranlasst  haben  könnten.  Dass  in  dieser  Beziehung 
Kochen  mit  nachfolgendem  Säurezusatz  keine  absolut  verläss- 

^)  Leube,  Chemisches  Centralblatt  1879,  239.  Sitzungsberichte 
der  phys.-med.  Societ.  zu  Erlangen  10,  112. 
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liehen  Resultate  liefert,  indem  dabei  geringe  Eiweissmengen 
in*s  FiHrat  übergehen  können,  wird  jetzt  mehr  und  mehr  zu- 
gegeben. Aber  auch  bei  Stehen  unter  Alkohol  wird  Eiweiss 
nicht  so  rasch  unlöslich,  als  einige  der  genannten  Forscher 
anzunehmen  geneigt  sind.  Alexander  Schmidt^)  beob- 
achtete bei  Gelegenheit  der  Darstellung  des  Fibrinfermentes, 
dass  aus  unter  starkem  Alkohol  aufbewahrten  Blutcoagulis 
noch  nach  3 — 4  Monaten  Spuren  von  fibrinoplastischer  Sub- 
stanz mit  Wasser  ausgezogen  werden  konnten. 

Da  das  Auftreten  von  Pepton  im  Harn  bei  gewissen 
Erankheitsprocessen  ein  allgemeineres  pathologisches  Interesse 
darbietet,  so  habe  ich  mich  bemüht  eine  Nacbweismethode 
zu  finden,  die  den  geäusserten  Bedenken  nicht  unterliegen 
und  sich  zugleich  zum  klinischen  Gebrauch  eignen  würde, 
bn  Nachstehenden  theile  ich  meine  einschlägigen  Erfahrungen 
mit;  dem  gesteckten  Ziele  scheint  mir  unter  den  mltzuthei- 
lenden  Verfahren,  jenes  am  nächsten  zu  kommen,  welches 
auf  der  Verwendung  von  Phosphorwolframsäure  beruht. 

2.  Directer  Nachweis  von  Pepton  im  Harn. 
Wenn  es  sich  darum  handelt,  die  Anwesenheit  von 
Pepton  direct  im  Harn  zu  erkennen,  so  kann  von  den  zahl- 
reichen zu  Gebote  stehenden  Peptonreactionen  nur  die  Biuret- 
probe  auf  Verwendung  Anspruch  erheben.  Die  Xanthoprotein- 
und  die  Mil Ionische  Probe  empfehlen  sich  dazu  nicht,  da 
sie  ein  positives  Resultat  geben  können  in  Harnen,  die  weder 
Pepton,  noch  überhaupt  einen  Proteinkörper  enthalten ;  eben- 
sowenig eignen  sich  dazu  die  sogenannten  Alkaloidreagentien, 
Jodquecksilberkalium,  Jodwismuthkalium ,  Phosphorwolfram- 
säure, Gerbsäure  u.  a.,  da  dieselben  in  jedem  Harne  mehr 
oder  weniger  ausgesprochene  Fällungen  hervorrufen.  Ebenso 
begründete  Bedenken  lassen  sich  auch  gegen  die  Verwendung 
der  übrigen  ohnehin  wenig  characteristischen  Peptonproben 
geltend  machen.  Nur  die  Biuretreaction  gewährt,  im  Falle 
sie  bei  Abwesenheit  von  Eiweiss  positiv  ausfällt,  genügende 
Sicherheit  dafür,  dass  man  es  wirklich  mit  Pepton  zu  thun 

')  Alezander  Schmidt,  Archiy  f.  d.  ^feeammte  Physiologie 
von  Pflüger  IS,  108. 
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hat,  da  sie,  soweit  bekannt,  den  Proteinsubstanzen  und  dan 
im  Thierkörper  und  seinen  Excreten  nie  zur  Beobachtung 
gelangten,  somit  hier  nicht  in  Betracht  kommenden  Biuret 
ausschliesslich  zukommt.  Ihre  Verwendbarkeit  im  Harn  wird 
jedoch  durch  die  Färbung  desselben  wesentlich  bednträchtigt. 
Während  sie  nämlich  in  ungefärbten  Flüssigkeiten  bei  Be- 
trachtung in  ungefähr  5  Gm.  dicker  Schicht  Pepton  noch  in 
einer  Verdünnung  von  1 :  12,000  nachzuweisen  gestattet^),  so 
ist  ihre  Empfindlichkeit,  sobald  es  sich  um  gefärbte,  gelbe 
oder  braune  Lösungen  handelt,  eine  viel  geringere.  Stellt 
man  sich  durch  passenden  Zusatz  von  Natronlauge  und 
Eupfersulfat  zu  einer  verdünnten  Peptonlösung  eine  blass- 
violette Flüssigkeit  her,  und  setzt  derselben  tropfenweise 
eine  gelb  gefärbte  Lösung,  z.  B.  Pikrinsäurelösung  oder  Harn 
zu,  so  geht  die  violette  Farbe  allmählich  in  Roth,  dann  in 
ein  schmutziges  Rothgelb,  zuletzt  in  Gelb  über.  Die  bei  der 
Biuretreaction  erhaltene  rothviolette  Lösung  lässt  rothes, 
blaues  und  violettes  Licht  durch,  während  die  Strahlen  mitt- 
lerer Brechbarkeit  absorbirt  werden.  Da  nun  gelbe  Lösungen 
blaues  und  violettes  Licht  auslöschen,  so  kann  in  denselben 
die  violette  Färbung  nur  geschwächt  zur  Geltung  kommen 
oder  auch  ganz  ausbleiben. 

Es  lässt  sich  nach  dem  Gesagten  von  der  unmittelbaren 
Anwendung  der  Biuretreaction  auf  den  Harn  keine  besondere 
Empfindlichkeit  des  Nachweises  erwarten.  In  einer  Versuch»* 
reihe,  bei  der  gleiche  Hamquantitäten  mit  steigenden  Mengen 
Pepton  versetzt  wurden,  erhielt  ich  in  der  That  die  erste  nur 
für  geübte  Augen  erkennbare  Andeutung  einer  Biuretreac- 
tion —  röthlichen  Stich  der  Flüssigkeit  —  bei  einem  Gehalt 
von  1,5  gr.  Pepton  im  Liter  (1  :  667)  und  erst  bei  2  gr.  im 
Liter  kam  die  Reaction  unzweifelhaft  zur  Geltung. 

Da  die  Peptonmengen,  die  in  den  Harn  übergehen, 
nach  den  vorliegenden  Erfahnmgen  stets  sehr  geringe  sind, 
so  würde  ihr  Auftreten  bei  directer  Prüfung  des  Harns  in 

0  Nach  Versuchen  mit  Fibrinpepion.  Uebereinstimmend  berichtet 
Schmidt-Mühlheim,  (Arch.  f.  Physiol.  von  Du  Bois-Reymond 
1879,  42)  dass  die  Natronkupfersulfatreaction  in  Lösungen  yon  1:1000Q 
noch  eine  wahrnehmbare  Rothfärbung  bewirkt. 
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der  Regel  unentdeckt  bleiben.  Es  gelingt  nicht  diesem  Uebel- 
Stande  durch  vorgängiges  Eindampfen  zu  beg^nen,  weil 
beim  Einengen  des  Harns  zugleich  mit  der  Concentration 
auch  die  Färbung  eine  überdies  ausser  Verhältniss  raschere 
Zunahme  erfahrt.  Den  Harn  behufs  Entfärbung  mit  Thier* 
kohle  zu  behandeln  wie  dies  Schmidt-Mühlheim')  ge- 
than  hat,  ist  vollends  unstatthaft,  da  die  Thierkohle  neben  den 
Farbstoffen  auch  beträchtliche  Mengen  Pepton  zurückzuhalten 
vermag.  Eine  Lösung  von  0,08  Pepton  in  100  Cc.  Wasser 
gibt,  mit  einer  starken  Messerspitze  Thierkohle  geschüttelt 
und  nach  Verlauf  einer  Stunde  filtrirt,  keine  Biuretreaction 
mehr. 

3.  Nachweis  mit  Hülfe   der  Alkoholfällung. 

Aus  dem  Mitgetheilten  ergibt  sich,  dass  es  nothwendig 
ist,  behufs  Nachweises  kleinerer  Mengen  Pepton,  dasselbe 
vorerst  aus  dem  Harn  zur  Abscheidung  zu  bringen.  Ich  ver* 
suchte  dies  zunächst  nach  dem  Vorgange  früherer  Untersucher 
mit  Hülfe  der  Alkoholfällung  zu  erreichen. 

Sollte  dieses  Verfahren  verlässliche  Resultate  liefern,  so 
musste  aus  oben  erwähnten  Gründen  der  Untersuchung  die 
Abscheidimg  des  mucinähnlichen  Körpers  vorangehen.  Die- 
selbe lässt  sich,  wie  später  gezeigt  werden  soll,  in  verhält- 
nismässig einfacher  Weise  erreichen.  Allein,  wenn  es  gleich 
gelingt  diese  Schwierigkeit  zu  beseitigen,  so  stellt  sich  doch 
der  ausgedehnteren  Anwendung  der  Alkoholfallung  der  Um- 
stand in  den  Weg,  dass  die  dabei  erzielte  Empfindlichkeit 
des  Nachweises  immer  noch  viel  zu  wünschen  übrig  lässt. 
Eiweisspepton  ist,  wie  schon  von  mehreren  Seiten  bemerkt 
wurde,  in  Alkohol  nicht  ganz  unlöslich.  In  meinen  Ver- 
suchen wurde  eine  Lösung  von  0,5  gr.  Pepton  in  1  1.  Wasser 
durch  das  doppelte  Volum  95procentigen  Alkohols  nicht  ge- 
fällt. Erst  bei  einem  Gehalt  von  1,0  gr.  im  Liter  rief  der 
gleiche  Alkoholzusatz  ganz  schwache  Trübung  der  Flüssigkeit 
hervor.  Der  Niederschlag  setzte  sich  auch  bei  tagelangem 
Stehen  nicht  ab ;  filtrirte  man  jedoch  und  zog  das  Filter  auf 

')  Schmidt-Mahlheim,  Archiv  für  Physiologie  von  Du 
Bois-Reymond  1880,  48. 
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dem  kein  sichtbarer  Niederschlag  zurückgeblieben  war,  mit 
Wasser  aus,  so  gelang  es  in  demselben  die  Spur*  einer  Biuret- 
reaction  zu  erhalten.  Bei  der  Anwendung  der  Alkoholfallung 
auf  den  Harn  ergab  sich  weiter,  dass  erst  bei  einem  Gehalt 
desselben  von  1,5 — 2,0  gr.  im  Liter,  der  Niederschlag  un- 
zweifelhafte Biuretreaction  gab. 

4.  Nachweis  mittelst  Fällung  mit  Gerbsäure. 

Befriedigendere  Resultate  als  mit  den  mitgetheilten  Me- 
thoden erhält  man  mit  Hülfe  des  nachstehenden  Verfahrens, 
das  von  dem  Gedanken  ausgeht,  das  Pepton  mit  Gerbsäure 
zu  fällen  und  aus  dem  Niederschlag  durch  Baryt  wieder  frei 
zu  machen.  Ich  verfahre  dabei,  wie  folgt:  Der  Harn  wird 
mit  Gerbsäurelösung  versetzt,  der  entstandene  Niederschlag 
nach  24  Stunden  auf  ein  kleines  Filter  gebracht  und  von 
anhängendem  Harn  durch  Waschen  mit  Wasser,  dem  etwas 
Gerbsäure  und  schwefelsaure  Magnesia  zugesetzt  ist,  befreit. 

Der  Gerbsäurezusatz  hat  seinen  Grund  in  dem  Umstand, 
dass  der  Tanninniederschlag  beim  Waschen  Gerbsäure  abgibt 
und  schliesslich  in  Lösung  geht;  der  Zusatz  von  schwefel- 
saurer Magnesia  beruht  auf  der  Erfahrung,  dass  reine  Pepton- 
lösungen  auch  bei  beträchtlicher  Concentration  mit  Gerb- 
säurelösung  mehr  oder  weniger  deutliche  Opalescenzen  aber 
keine  Niederschläge  geben,  während  sofort  dichte  Fällung 
erfolgt,  wenn  ein  Neutralsalz  —  ich  bediente  mich  fast  aus- 
schliesslich des  Magnesiumsulfats  —  hinzugefügt  wird.')  Bei 
genügendem  Salzgehalt  zeigt  die  Gerbsäure  Pepton  noch  in 
einer  Verdünnung  von  1 :  10000  durch  sehr  schwache,  doch 
deutliche  Trübung  an. 

Der  Harn  enthält  stets  eine  mehr  als  genügende  Salz- 
menge; die  Abscheidung  des  Peptons  nach  dem  eingeschla- 
genen Verfahren  ist  daher  eine  sehr  vollständige. 

Der  Niederschlag  wird  nun  in  einer  Schale  mit  gesät- 
tigtem Barytwasser  gut  zusammengerührt  und  damit  nach 
Zusatz  einiger  Stücke  festen  Ba:7thydrats  zum  Kochen  erhitzt. 
Unterlässt  man  es  den  Niederschlag  mit  dem  Baryt  innig  zu 

')  Aebnliches  habe  ich  an  Lösungen  von  gereinigtem  Mncin  beob- 
achtet. 
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verrühren,  so  bäckt  er  beim  Kochen  zu  harzartigen  Klumpen 
zusammen,  die  dann  vom  Baryt  nur  langsam  angegriffen 
werden.  Nach  einige  Minuten  währendem  Kochen  wird  in 
einen  Kolben  filtrirt,  das  Filtrat  nochmals  mit  Barytwasser 
versetzt  und  so  lange  kräftig  geschüttelt,  bis  die  Flüssigkeit, 
von  dem  dunkel  gefärbten  Niederschlag  abfiltrirt,  farblos  oder 
schwachgelb  erscheint.  Sie  enthält  jetzt  keine  Gerbsäure 
mehr,  wie  man  sich  durch  Neutralisiren  und  Zusatz  von  Eisen- 
chlorid überzeugen  kann.  War  in  dem  ursprünglichen  Harn 
Pepton  vorhanden,  so  ist  dasselbe  in  der  barythaltigen  Lösung 
mittelst  Biuretreaction  nachweisbar.  Zu  diesem  Behufe  kann 
man  entweder  den  Baryt  erst  mit  Schwefelsäure  unter  Ver- 
meidung von  Ueberschuss  ausfallen,  das  Filtrat  vom  Baryum- 
sulfat  einengen  und  mit  Natron  und  Kupferlösung  in  bekannter 
Weise  prüfen,  oder  aber,  was  kürzer  und  mindestens  ebenso 
verlässlich  ist,  man  fügt  zu  dem  barythaltigen  Filtrat  direct 
einige  Tropfen  Kupferlösung,  filtrirt  nach  gutem  Umschütteln 
den  entstandenen  Niederschlag  ab  und  betrachtet  die  resul- 
tirende  Flüssigkeit  in  ungefähr  4 — 5  cm.  dicken  Schichten. 
Rothe  oder  violette  Färbung  zeigt  Anwesenheit  von  Pep- 
ton an. 

In  mehreren  Versuchsreihen,  in  denen  ich  normalen, 
concentrirten  Harn  mit  steigenden  Mengen  Pepton  versetzte, 
konnte  übereinstimmend  bei  einem  Grehalte  von  0,15 — 0,2  gr. 
im  Liter  die  erste  erkennbare  Rothfarbung  erhalten  werden, 
während  geringere  Mengen  sich  dem  Nachweis  entzogen.  In 
nicht  gefärbten  Flüssigkeiten,  z.  B.  wässerigen  Peptonlösungen 
konnten  noch  viel  geringere  Mengen  nach  diesem  Verfahren 
erkannt  werden. 

5.  Nachweis  mit  Hülfe  der  Fällung  mit  Phos- 
phorwolframsäure. 

Das  eben  beschriebene  Verfahren  wird  wesentlich  ver- 
einfacht, wenn  man  zur  Fällung  des  Peptons  Phosphorwol- 
framsäure statt  Gerbsäure  verwendet.  Man  versetzt  den  zu 
prüfenden  Harn  mit  ungefähr  einem  Zehntel  seines  Volums 
concentrirter  Salzsäure,  fügt  eine  saure  Lösung  von  phos- 
phorwolframsaurem  Natron  hinzu  und  bringt  den  entstan- 
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denen  Niederschlag  sofort  aufs  Filter.  Absitzenlassen  des 
Niederschlages  ist  zu  vermeiden,  da  sich  sonst  über  der  erst- 
erhaltenen wenig  gefärbten  Fällung  eine  Schichte  röthlicher 
Flocken  ablagert,  deren  Farbstoflfeehalt  späterhin  die  Erzie- 
lung einer  charakteristischen  Biuretfarbung  verhindern  kann. 

Der  auf's  Filter  gebrachte  Niederschlag  wird  mit  ver- 
dünnter (3— 5  procentiger)  Schwefelsäure  gewaschen,  hierauf 
in  eine  Schale  gebracht  mit  Baryt  in  Substanz  aufs  Innigste 
verrieben,  das  (Jemenge  mit  wenig  Wasser  angerührt  und 
kurze  Zeit  erwärmt.  Die  von  den  gebildeten  unlöslichen  Baryt- 
verbindungen abfiltrirte  Flüssigkeit  wird  in  beschriebener 
Weise  zur  Anstellung  der  Biuretreaction  benutzt.  ♦ 

Gontrolversuche  mit  diesem  bequemen  und  wenig  Zeit 
in  Anspruch  nehmenden  Verfahren  gaben  Resultate,  die 
ebenso  gut,  eher  noch  zufriedenstellender  waren,  wie  jene 
der  Gerbsäuremethode.  0,2  gr.  Pepton  in  1  I.  Harn  gaben 
deutliche  Rosafarbung  bei  der  Biuretprobe;  selbst  bei  An- 
wesenheit von  nur  0,1  gr.  in  dem  gleichen  Harnvolum  trat 
noch  eine  Andeutung  der  Reaction  ein. 

Die  angedeuteten  Vorzüge  sind  Grund,  dass  ich  mich 
dieses  Verfahrens  jetzt  ausschliesslich  bediene.  Für  klinische 
Zwecke  dürfte  es  sich  als  am  besten  geeignet  erweisen. 

6.  Abscheidung  des  mucinähnlichen  Körpers. 

Wie  bereits  erwähnt,  ist  das  Vorkommen  eines  durch 
Alkohol  fällbaren,  Eiweissreactionen  darbietenden  Körpers  im 
Harne  eine  nichts  weniger  als  seltene  Erscheinung.  Versetzt 
man  concentrirten  normalen  Harn  mit  dem  doppelten  Volum 
Alkohol  von  95%,  so  erhält  man  einen  grobflockigen,  galler- 
tigen Niederschlag,  der  wie  die  mikroscopische  Untersuchung 
lehrt,  aus  einer  höchst  feinkörnigen,  beinahe  homogenen 
Masse  mit  eingelagerten  nadelfQrmigen  Kryställchen  besteht. 
Filtrirt  man  den  Niederschlag  ab  und  bringt  ihn  in  Wasser, 
so  lösen  sich  die  Kryställchen  rasch  auf  und  zugleich  geht 
ein  grösserer  oder  geringerer  Antheil  der  gallertigen  Sub* 
stanz  in  Lösung.  Die  erhaltene  Flüssigkeit  enthält  schwefel- 
sauren Kalk  und  zeigt  ausserdem  nachstehendes  Verhalten: 

Sie  wird  durch  Essigsäure  getrübt,  un  Ueberschuss  von 
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Essigsäure  löst  sich  die  Trübung  nicht,  wohl  aber  auf  Zusatz 
von  concentrirter  Salzsäure  und  Salpetersäure.  Beim  Kochen 
erfolgt  starke  Trübung,  die  auf  Essigsäurezusatz  flockig  wird, 
Tannin  und  Phosphor  wolframsäure  geben  Niederschläge, 
Natronlauge  und  Kupfersulfat  rosenrolhe  Färbung  (Biuret- 
reaction).  Bleisalze  fallen  die  fragliche  Substanz;  das  Filtrat 
gibt  dann  keine  Biuretreaction  mehr. 

Auch  der  in  Wasser  ungelöst  gebliebene  Antheil  des 
Alkoholniederschlages  enthält  nicht  unbeträchtliche  Mengen 
einer  Proteinsubstanz,  die  nach  Auflösen  in  Alkali  oder  Zer- 
kochen mit  Baryt  durch  die  Biuretreaction  nachgewiesen 
werden  kann. 

Da  der  fragliche  Proteinkörper  (vielleicht  handelt  es  sich 
um  ein  Gemenge  von  zweien),  wie  aus  dem  Mitgetheilten 
hervorgeht,  neben  Pepton  in  den  Gerbsäure-  und  Phosphor- 
wolframsäureniederschlag übergehen  und  aus  demselben  durch 
Kochen  mit  Baryt  wieder  frei  gemacht  werden  kann,  so  ist 
es  nothwendig  ihn  vor  Beginn  der  Untersuchung  abzuscheiden, 
wenn  man  sich  nicht  der  nahe  liegenden  Gefahr  aussetzen 
will,  Pepton  zu  finden,  wo  keines  vorhanden  war.  Die  Ab- 
scheidung gelingt  in  einfacher  und  völlig  genügender  Weise 
durch  Fällung  mit  essigsaurem  Blei;  es  ist  dazu  keine  voll- 
ständige Ausfällung  des  Harns  nothwendig,  vielmehr  genügt 
es  ihn  unter  Umrühren  mit  soviel  Bleilösung  zu  versetzen, 
dass  ein  dichter  flockiger  Niederschlag  entsteht.  Das  Filtrat 
ist  dann  noch  frei  von  Blei,  während  bereits  der  mucin- 
ähnliche  Körper  völlig  entfernt  ist.  Alkohol  fallt  aus  der 
Flüssigkeit  einen  rein  krystallinischen  Niederschlag,  der  sich 
in  Wasser  vollständig  löst  und  keine  Spur  von  Biuretreaction 
darbietet. 

Die  Abscheidung  des  mucinähnlichen  Körpers  in  ange- 
gebener Weise  ist  dringend  nothwendig  in  jenen  Fällen,  in 
denen  der  Gehalt  des  Harns  daran  so  bedeutend  ist,  dass 
Essigsäurezusatz  in  ihm  eine  rasch  auftretende  Trübung  her- 
vorbringt. Wie  schon  Reissner*)  fand  und  ich  bestätigen 
kann,  gehört  ein  solches  Verhalten  bei  pathologischen  Harnen 

')  Reissner^  Arch.  f.  path.  Auatomie  24»  191. 
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zu  den  häufigeren  Vorkommnissen.  Bei  Untersuchung  an- 
scheinend normaler  Harne  ist  die  Bleifallung  nicht  unum- 
gänglich noth wendig;  ich  habe  wenigstens  bei  Untersuchung 
der  Harne  Gesunder  niemals  eine  Biuretreaction  nach  Zerlegen 
des  Gerbsäure-  oder  Phosphorwolframsäureniederschlages  er- 
halten können,  auch  wenn  ich  von  der  Bleifällung  Umgang 
nahm.  Doch  möchte  ich  diese  ohnehin  unbedeutende  Ab- 
kürzung des  Verfahrens  nicht  empfehlen  und  zwar  nicht  blos 
aus  Gründen  der  Vorsicht,  sondern  auch  darum,  weil  die 
Bleifällung  eine  merkliche  Entfärbung  des  Harnes  zur  Folge 
hat,  die  späterhin  der  Erzielung  einer  deutlichen  Biuretfarbung 
zu  Statten  kommt.  Noch  sei  erwähnt,  dass  normale  Harne, 
welche  die  von  Haas*)  zuerst  bemerkte  Fähigkeit  besassen, 
die  Ebene  des  polarisirten  Lichtes  nach  links  abzulenken, 
dieses  Vertöögen  durch  die  Bleifallung  nicht  einbüssten;  die 
nahe  liegende  Vermuthung,  dass  der  mucinähnliche  Körper 
die  beobachtete  physiologische  Linksdrehung  bedinge,  hat 
sonach  wenig  Wahrscheinlichkeit  für  sich. 

7.  Abscheidung  von  Eiweiss. 

Eiweisshaltige  Harne  müssen,  bevor  man  zum  Nachweis 
von  Pepton  schreitet,  von  jeder  Spur  Eiweiss  befreit  werden. 
Da  dies  häufig  durch  Kochen  und  Ansäuern  nicht  erreicht 
wird,  so  empfiehlt  es  sich  die  der  Fällung  entgangenen  Ei- 
weissreste  durch  Kochen  mit  Bleioxyd*)  zu  entfernen.  Bei 
dem  Reichthum  des  Harnes  an  Sulfaten  und  Phosphaten  wird 
die  Lösung  dabei  leicht  zu  stark  alkalisch,  was  die  völlige 
Abscheidung  des  Eiweisfees  beeinträchtigt.  Man  begegnet 
diesem  Uobelstande  dadurch,  dass  man  den  Harn  vorher  mit 
Bleizucker  nahezu  vollständig  ausfallt  und  erst  dem  Filtrate 
Bleioxyd  zusetzt  und  kocht.  Jedenfalls  muss  die  mit  Gerb- 
säure oder  Phosphorwolframsäure  zu  fällende  Lösung  mit 
Essigsäure  und  Ferrocyankalium  versetzt  klar  bleiben. 

Rascher  als  durch  Kochen  mit  Bleioxyd,  welches  meist 
eine  nachträgliche  Entfernung  gelösten  Bleies  mit  Schwefel- 
wasserstofl"  nothwendig  macht,  erreicht  man  die  Entfernung 

')  Haas,   Cenlralbl.  f.  d.  med.  Wissensch.  1876,  No.  9. 
•)  Hofmeister,   Diese  Zeitschrift  2,  288. 
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des  Eiweisses  durch  Kochen  mit  Eisenchlorid  bei  Anwesen- 
heit Yon  essigsaurem  Natron.  Ich  verfahre  dabei  wie  folgt: 
Ein  halber  Liter  des  zu  untersuchenden  Eiweisshams  wird 
in  eine  Schale  gebracht  mit  ungefähr  10  Gc.  einer  concen- 
trirten  Lösung  von  Natriumacetat  versetzt  und  hierauf  so 
lange  eine  concentrirte  Lösung  von  Eisenchlorid  zugetröpfelt, 
bis  die  Flüssigkeit  bleibend  rothe  Färbung  angenommen  hat. 
Man  stumpft  nun  die  stark  saure  Flüssigkeit  mit  Alkali  bis 
zur  neutralen  oder  ganz  schwach  sauren^)  Reaction  ab,  kocht 
auf,  und  bringt  nach  dem  Erkalten  aufs  Filter.  Ist  Eisen- 
und  Alkalizusatz  richtig  getroffen,  so  ist  das  Filtrat,  wie  man 
sich  durch  Prüfung  mit  Essigsäure  und  Ferrocyankalium 
überzeugen  kann^  frei  von  Eisen  und  von  Eiweiss. 

In  zwei  und  zwanzig  zur  Prüfung  dieses  Verfahrens 
angestellten  Versuchen,  bei  denen  theils  nativer  Eiweissham, 
theils  normaler  mit  Blut  und  Blutserum  versetzter  Harn  zur 
Untersuchung  kam,  habe  ich  mich  von  seiner  Brauchbarkeit 
überzeugt.  Ich  fällte  die  Filtrate  mit  Phosphorwolframsäure 
und  suchte  in  den  Niederschlägen  nach  Pepton  oder  Eiweiss. 
Das  Ergebnis  war  ein  negatives,  und  zwar  auch  in  jenen, 
übrigens  ganz  vereinzelten  Fällen,  wo  sich  im  Filtrate  auf 
Zusatz  von  Essigsäure  und  Ferrocyankalium  eine  Spur  Eisen 
durch  allmähliche  Grünfarbung  der  nicht  getrübten  Flüssig- 
keit anzeigte.  Dass  bei  dem  in  Rede  stehenden  Verfahren 
ein  Verlust  an  Pepton  nicht  stattfindet,  wird  in  einer  späteren 
Mittheilung  näher  begründet  werden.  In  dieser  Beziehung 
scheint  es  vor  dem  Kochen  mit  Bleipxyd  den  Vorzug  zu  ver- 
dienen, bei  welchem  Verfahren  mir  die  resultirenden  entei- 
weissten  Lösungen  öfter  merklich  schwächere  Peptonreactionen 
darboten,  als  deren  ursprünglichem  Peptongehalt  entsprochen 
hätte. 

8.  Vorkommen  von  Peptonen  im  Harn. 

Mit  Hülfe  des  beschriebenen  Gerbsäureverfahrens  hat 
Herr  Dr.  Maixner  im  hiesigen  Laboratorium  eine  lange 
Reihe  pathologischer  Harne  auf  Pepton  geprüft.    Von   den 

')  Auch  Schmidt-Mühlheim  weist  darauf  hin,  das»  eine 
vollständige  Abscheidung    des   Eiweisses  bei    Kochen  mit  essigsaurem 
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Ergebnissen  dieser  Untersuchung,  so  weit  dieselbe  bereits  zur 
Veröffentlichung  gelangte,*)  sei  mir  gestattet  Einiges  in  Kürze 
mitzutheilen. 

Maixner  fand,  dass  Pepton  im  Harn  auftritt: 

Sehr  häufig  bei  Krankheitsprocessen,  bei  denen  Eiter- 
bildung und  Eiteransammlung  eine  Rolle  spielt,  nämlich  bei 
eitrigen  Pleura-  und  Peritohealexsudaten ,  Abscessen  ver- 
schiedenen Sitzes,  bei  frischer  Gonitis,  bei  Meningitis  cerebro- 
spinalis epidemica,  Pyelonephritis,  Bronchoblennorhoe  und 
einzelnen  Fällen  von  Phthise,  in  denen  ausgedehnte  Gavernen- 
bildung  und  Stockung  des  Sekretes  vorlag; 

Femer  constant  im  Lösungsstadium  der  croupösen  Pneu- 
monie; 

Endlich  in  zwei  Fällen  von  Pbosphorvergiftung,  was  die 
diesfäUigen  Angaben  von  Schnitzen  und  Riess  bestätigt; 
in  je  einem  Fall  von  Ileotyphus,  von  serös-fibrinösem  Pleura- 
exsudat und  von  Magencarcinom. 

In  dem  eiweisshaltigen  Harn  verschiedener  Formen  von 
Nephritis  fand  Maixner  im  Gegensatz  zu  Senator  und 
Petri  kein  Pepton. 

Das  bei  Eiterungsprocessen  im  Harne  auftretende  Pepton 
stammt,  wie  Maixner  des  Breiteren  ausführt,  wahrscheinlich 
aus  dem Eiterheerde  selbst.  Schon  Eichwald')  hat  im  Eiter 
Pepton  angetroffen,  spätere  Untersuchungen  von  mir*)  und 
Maixner^)  haben  die  Regelmässigkeit  dieses  Befundes  dar- 
gethan^).  Aehnlicher  Weise  kann  das  im  Lösungsstadium 
der  Pneumonie  beobachtete  Erscheinen  von  Pepton  im  Harn 
auf  das  Auftreten  von  Pepton  in  dem  in  die  Lungen  gesetzten 


Eisenoxyd  nur  erreicht  wird,  wenn  die  Flüssigkeit  vor  dem  Kochen  ganz 
schwach  sauer  reagirt.  (Arch.  f.  Physiologie  v.  Du  ßois-Reymond 
1880,  pag.  33.) 

')  Maixner,  Prager  Vierteljahrschrift  148,  78. 
*)  Eichwald,  Wurzb.  med.  Zeitschr.  1864,  33&. 
*)  Hofmeister,  Diese  Zeitschrift  2,  295. 
*)  A.  a.  0. 

*)  Neuerdings  wieder  habe  ich  in  vier  Ffillen  Eiter  verschiedener 
Herkunft  untersucht  und  in  allen  reichlichen  Peptongehalt  angetroffen. 

Z«itMhiift  1  phyaiol.  Ch«mie»  IV.  17 
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Exsudate  zurückgeführt  werden,  wie  uns  denn  auch  die  Unter- 
suchung infiltrirter  Partien  von  pneumonischen  Lungen  einen 
beträchtlichen  Peptongehalt  ergab*). 

Das  Erscheinen  des  unter  pathologischen  Verhältnissen 
im  Organismus  auftretenden  Peptons  im  Harn,  setzt  voraus, 
dass  es,  in*s  Blut  gelangt,  nicht  die  gewöhnliche  Verwendung 
findet,  sondern  unverändert  durch  die  Niere  zur  Ausschei- 
dung kommt,  eine  Erscheinung  zu  deren  Erklärung  die  von 
Plösz  und  Gyergyai")  beobachtete  Thatsache  herbei  ge- 
zogen werden  kann,  dass  direct  ins  Blut  gebrachtes  Pepton, 
wenn  es  nicht  das  Pfortadergebiet  passirt,  die  Blutbahn  in 
den  Nieren  verlassen   und  im  Harn  zu  Tage  treten  kann'). 

9.  Natur  des  im  Harn  auftretenden  Peptons. 

Im  Anschluss  an  Maixner's  Untersuchungen  l^te  ich 
mir  die  Frage  vor,  ob  der  im  Harn  aufgefundene,  auf  Grund 
der  Biuretreaction  für  Pepton  angesprochene  Körper  Eiweiss- 
pepton  ist,  oder  vielleicht  eines  der  Leimpeptone,  oder  gar 
eine  blos  in  gewissen  Reactionen  dem  Pepton  ähnliche  Sub- 
stanz. Darüber  konnte  Reindarstellung  und  Untersuchung  der 
gereinigten  Substanz  Aufschluss  bringen. 

Bei  dem  Umstände,  dass  der  fragliche  Körper  im  Harn 
stets  nur  in  geringen  Mengen  auftritt,  war  es  mit  grossen 
Schwierigkeiten  verbunden,  genügende  Mengen  halbwegs  reiner 
Substanz  zu  erhalten  und  musste  ich  mich  bei  der  schliess- 
]ichen  Identificirung  auf  qualitative,  dennoch  aber  wie  ich 
glaube,  völlig  beweiskräftige  Versuche  beschränken.  Zur  Dar- 
stellung benätzte  ich  die  bei  der  oben  beschriebenen  Gerb- 
säuremethode resultirenden,  peptonhaltigen  Flüssigkeiten  und 
zwar  stammten  dieselben  von  zwei  verschiedenen  Fällen  von 
Empyem  und  von  einem  Fall  von  Phosphorvergiftung.    Die 

*)  A.  a.  0.  1 12.  Vergleiche  auch  Sotnitschewsky,  Diese  Zeil- 
schrift 4,  p.  221. 

•)  Plösz  und  Gyergyai,  Arch.  f.  d.  ges.  Physiol.  v.  Pflüger 
10,  pag.  5.2. 

*)  In  wie  fem  diese  neuerdings  von  Schmidt-Mfihlheim  be- 
strittetje  Angabe  richtig  ist,  werde  ich  in  einer  späteren  Mittheilung 
erörtern. 
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Lösungen  wurden  mit  Schwefelsäure  von  Baryt  befreit,  mit 
Phosphorwolframsäure  gefallt,  die  erhaltenen  Niederschläge 
nach  dem  Auswaschen  mit  verdünnter  Schwefelsäure  durch 
Kochen  mit  kohlensaurem  Baryt  zerlegt.  Das  Filtrat  wurde 
von  Baryt  befreit  und  so  zur  Prüfung  verwendet.  Es  zeigte 
die  bekannten  Reactionen  einer  Lösung  von  Eiweisspepton ; 
namentlich  sprach  das  sehr  deutliche  Auftreten  der  Millon- 
schon  Reaction  gegen  die  Annahme,  man  hätte  es  mit  Leim- 
peptonen  zu  thun.  Ein  Theil  der  Lösung  wurde  eingedampft, 
bei  100°  getrocknet  und  nun  einige  Stunden  einer  Temperatur 
von  160®  ausgesetzt.  Dabei  wurde  die  Substanz  ohne  eine 
äusserliche  Veränderung  darzubieten,  zum  Theil  in  Wasser 
unlöslich,  und  der  löslich  gebliebene  Antheil  war  jetzt  durch 
Essigsäure  und  Ferrocyankalium  fällbar.  Die  Substanz  war 
daher  zu  Eiweiss  regenerirbar,  somit  Eiweisspepton;  Leim- 
pepton  zeigt  bei  gleichem  Verfahren  kein  ähnliches  Verhalten. 

Wenn  nun  die  früher  ausgesprochene  Vermuthung  richtig 
ist,  dass  das  Pepton  des  Harns  aus  dem  Eiter  stammt,  so 
muss  auch  das  Pepton  des  Eiters  ein  echtes,  zu  Eiweiss  rege- 
nerirbares  Eiweisspepton  sein.  Eine  spätere  Mittheilung  wird 
hierüber  näheren  Aufschluss  bringen. 


II.  lieber  das  Pepton  des  Eiters. 


Die  Thatsache,  dass  der  Eiter,  der  zum  wesentlichen 
Theil  aus  zelligen  Elementen  besteht,  die  die  Attribute  regen 
Zellenlebens  in  ausgesprochener  Weise  an  sich  tragen,  einen 
nicht  unbedeutenden  Gehalt  an  Peptonen  also  jener  Modifi- 
cation  der  Eiweisskörper  aufweist,  die  bei  der  Ernährung  der 
höchsten  wie  der  niedersten  Organismen  eine  hervorragende 
Rolle  spielt,  erschien  mir  wichtig  genug,  sie  zum  Gegenstand 
einer  näheren  Untersuchung  zu  machen.  Nachstehend  theile 
ich  eine  Anzahl  meiner  einschlägigen  Versuche  und  der  dabei 
zu  Tage  getretenen  Resultate  mit. 

1.  Das  Pepton  des  Eiters  ist  ein  echtes 

Eiweisspepton. 

Vor  allem  schien  es  mir  wichtig  klarzustellen,  inwieweit 
der  bisher  auf  qualitative  Reactionen  hin  als  Pepton  ange- 
sprochene Körper  diese  Bezeichnung  verdient. 

Zu  diesem  Zwecke  habe  ich  anderthalb  Liter  ganz 
frischen,  durch  Thoracocentese  erhaltenen  Eiters  auf  Pepton 
verarbeitet. 

Das  Eiweiss  entfernte  ich  durch  Coagulation  und  nach- 
trägliches Kochen  mit  Bleioxyd,  und  aus  dem  entbleiten  mit 
Salzsäure  stark  angesäuerten  Filtrat  fällte  ich  das  Pepton 
mit  Phosphorwolframsäure. 

Der  erhaltene  Niederschlag  wurde  durch  Decantation 
mit  verdünnter  Schwefelsäure  ausgewaschen,  bis  er  an  die 
Waschflüssigkeit  kein  Chlor  mehr  abgab,  dann  durch  Kochen 
mit  kohlensaurem  Baryt  zerlegt.  Die  resultirende  Peptonlösung 
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enthielt  noch  Baryt  und  wurde  davon  durch  Zusatz  der  eben 
nöthigen  Menge  Schwefelsäure  befreit. 

Aus  dem  eingeengten  Filtrate  fällte  Alkohol  einen 
syrupösen,  schwach  gelblich  gefärbten  Körper,  dessen  chemi- 
sches Verhalten  mit  jenem  echter  Eiweisspeptone  identisch 
war.  Seine  Lösung  in  Wasser  war  nicht  fallbar  durch  Ferro- 
cyankalium  und  Essigsäure,  gab  aber  reichliche  Niederschläge 
mit  Quecksilbernitrat,  Quecksilberchlorid,  Platinchlorid,  Gold- 
chlorid, ferner  mit  Brom,  Jodjodkalium,  Gerbsäure,  Pikrin- 
säure, Jodquecksilberkalium,  Jodwismuthkalium ,  Phosphor- 
wolframsäure; mit  Eisenchlorid  versetzt  nahm  sie  eine  rothe, 
mit  schwefelsaurem  Kupfer  eine  blaugrüne,  mit  Kupf^sulfat 
und  Natronlauge  eine  prächtig  rothviolette  Färbung  an. 

Die  Xanthoprotein-  und  Millon'sche  Reaction  gelangen 
in  deutlichster  Weise;  beim  Erwärmen  mit  concentrirter 
Schwefelsäure  und  etwas  Zucker  auf  60^  trat  braunviolette 
Färbung  auf.  Erhitzen  der  getrockneten  Substanz  auf  160^ 
führte  sie  zum  Theil  in  einen  durch  Essigsäure  und  Ferro- 
cyankalium  fftllbaren  Körper  über. 

Die  angeführten  Reactionen  sprechen  durchwegs  dafür, 
dass  der  vorliegende  Körper  wirklich  Eiweisspepton  ist.  Einen 
weiteren  Beleg  hierfür  lieferte  die  Analyse  der  durch  wieder- 
holtes Lösen  in  Wasser  und  Fällen  mit  Alkohol  gereinigten, 
zuletzt  bei  125^  getrockneten  Substanz.  Dieselbe  enthielt 
noch  eine  geringe  Menge  Asche  (vorwiegend  schwefelsaurer 
Kalk)  und,  wie  Kochen  mit  einer  alkalischen  Bleilösung  zeigte, 
eine  Spiur  Schwefel. 

0,2444  gr.  liessen  0,0031  gr.  Asche  =  1,27>. 
0,2265  gr.  gaben   mit  Kupferozyd  und  vorgelegter  Kupferspirale 
zuletzt  im  Sauerstoffstrome  verbrannt  0,1362  gr.  Hi  0  und  0,4308  GOt. 
0,3720  gr.  mit  Natronkalk  gegiaht  gaben  0,3006  Pt. 

Hieraus  berechnet  sich  für  die  aschefreie  Substanz: 

C  =  52,54% 
H  =  6,77» 
N  =  15,92» 

Aus  diesen  Zahlen  geht  hervor,  dass  das  Pepton  des 
Eiters  den  eigentlichen  Eiweisskörpern  noch  sehr  nahe  steht. 
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Unter  den  Eiweisspeptonen,  von  denen  Analysen  vorliegen, 
nähert  sich  ihm  das  Caseinpepton  in  seiner  Zusammensetzung 
am  meisten. 

Henninger ^)  erhielt  von  demselben  folgende  Zahlen 
(nach  Abzug  von  1,15%  Asche): 

C  =  52,13  Vo 
H  =     6,98  » 
N  =  16,14  > 

Vom  Fibrinpepton  unterscheidet  sich  das  Pepton  des 
Eiters  durch  ein  Minus  im  Stickstoff-,  ein  Plus  im  Kohlen- 
stoffgehalt. 

Da  es  zur  Zeit  an  Analysen  von  Peptonen  anderer  im 
Säugethierleib  vorkommender  Eiweisskörper  fehlt,  so  lässt  sich 
nicht  entscheiden,  ob  es  nicht  mit  dem  Pepton  eines  be- 
sthnmten  Eiweisskörpers  identisch  ist.  So  viel  steht  jedoch 
fest,  dass  es  aus  Eiweiss  nur  durch  einen  wenig  eingreifenden 
Process  entstanden  sein  kann,  und  dai^s  es  in  dieser  Bezie- 
hung mit  den  Magenpeptonen  in  einer  Reihe  steht. 

2.  Bestimmung  des   Peptons  im  Eiter. 

Wie  früher  erwähnt  hat  Maixner  gefunden,  dass  im 
Harn  von  Kranken,  die  an  Eiteransammlungen  leiden  in  der 
Mehrzahl  der  Fälle,  das  Auftreten  von  Pepton  zu  beobachten 
ist;  ich  habe  weiter  gezeigt,  dass  es  sich  dabei  um  Eiweiss- 
pepton  handelt.  Der  nahe  liegende  Schluss,  dass  in  diesen 
Fällen  das  im  Harne  gefundene  Pepton  aus  dem  Eiter  stammt, 
erhält  eine  Stutze  in  der  eben  mitgetheilten  Beobachtung, 
wonach  auch  das  im  Eiter  auftretende  Pepton  ein  Eiweiss- 
pepton  ist.  Zur  weiteren  Begründung  dieser  Auffassung  schien 
es  wünschenswerth  festzustellen,  ob  die  im  Eiter  auftretenden 
Peptonmengen  in  der  That  bedeutend  genug  sind,  um  ein 
Uebertreten  in  den  Harn  wahrscheinlich  erscheinen  zu  lassen. 
Ich  habe  daher  in  einer  Anzahl  von  Fällen  den  Peptonge- 
halt  des  Eiters  genauer  zu  bestimmen  gesucht"). 

')  Henninger,  De  la  nature  et  du  röle  physiologique  des  pep- 
tones,  Paris,  F.  Savy  1878,  p.  42.  —  Henninger's  Caseinpepton  war  bei 
110*  getrocknet;  den  Stickstoff  bestimmte  H.  nach  Dumas. 

*)  Für  die  Ueberlassung  geeigneten  Materials  bin  ich  Herrn  Prof. 
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Das  Ver&hren,  dessen  ich  mich  zu  diesen  quantitativen 
Versuchen  bediente,  beruht  auf  dem  Vermögen  der  Pepton- 
lösungen  die  Ebene  des  polarisirten  Lichtes  nach  links  zu 
drehen;  natürlich  setzt  die  Anwendung  desselben  die  Ab- 
wesenheit anderer  optisch-wirksamer  Substanzen  voraus,  wess- 
halb  der  Abscheidung  der  Eiweissstoffe  vor  Ausfährung  der 
polarimetrischen  Bestimmung  ein  besonderes  Augenmerk  zu- 
gewendet wurde. 

Der  Gang  der  Bestimmung  war  folgender: 

Eine  abgemessene  Menge  Eiler  wurde  mit  dem  zehnten 
Theil  seines  Volums  einer  concentrirten  Lösung  von  essig- 
saurem Natron  versetzt  und  soviel  Eisenchlorid  hinzugefugt, 
dass  die  Flüssigkeit  eine  blutrothe  Färbung  annahm.  Hierzu 
setzte  ich  einige  Tropfen  (auf  je  10  Cc.  Eiter  ungefähr  einen 
Tropfen)  einer  concentrirten  Bleizuckerlösung*)  und  stumpfte 
sodann  mit  Natronlauge  bis  zur  ganz  schwach  sauren  Reac- 
tion  ab.  Die  erhaltene  Flüssigkeit  von  dünnbreiiger  Gon- 
sistenz  wurde  zum  Kochen  erhitzt,  zehn  Minuten  in  lebhaftem 
Sieden  erhalten,  nach  dem  Erkalten  ohne  Verlust  in  ein 
Massgefass  gebracht  und  darin  das  Volum  von  Flüssigkeit 
sammt  Niederschlag  bestimmt.  Nun  wurde  filtrirt,  vom  Fil- 
trat  ein  abgemessener  Theil  auf  dem  Wasserbad  auf  einen 
geringen  Rückstand  eingeengt,  dann  sorgfaltig  mit  wenig 
Wasser  in  einen  Masscylinder  gespült  und  das  Volum  der 
Flüssigkeit  abgelesen.  Die  resultirende,  wenn  nöthig*  noch- 
mals flltrirte  Lösung  wurde  zur  polarimetrischen  Bestimmung 
verwendet. 

Unter  Berücksichtigung  der  im  Verlauf  der  Eiweissab- 
scheidung  eingetretenen  Volumänderungen  liess  sich  die  ge- 
fundene Linksdrehung  mit  Leichtigkeit  auf  das  ursprüngliche 
Volum  des  Eiters  berechnen. 

Zur  Erleichterung  des  Verständnisses  und  im  Interesse 
der  Vergleichbarkeit  der  Resultate  habe  ich  die  erhaltenen 

Gussenbauer,  Vorstand  der  II.  chirurgischen  Klinik,  und  Herrn  Dr. 
V.  Jak  seh  jun.  Assistenten  der  ersten  medicinischen  Klinik  zu  beson- 
derem Danke  verpflichtet. 

')  Dieser  Zusatz,  an  sich  nicht  unentbehrlich,  begünstigt  das  Er- 
halten klarer,  gut  polarisirbarer  Flüssigkeiten. 
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Zahlen  auf  Gewichtsprocente  umgerechnet,  wobei  ich  der 
Berechnung  die  specifische  Drehung  des  Fibrinpeptons,  die 
sich  nach  meinen  bisherigen  Bestimmungen*)  auf  «d  =  ~  63,5^ 
stellt,  zu  Grunde  legte. 

Dass  die  Ausfallung  der  Eiweisskörper  nach  dem  erör- 
terten Verfahren  keinen  merkhchen  Verlust  an  Pepton  zur 
Folge  hat,  habe  ich  mich  durch  eigene  Versuche  überzeugt. 

Zur  polarimetrischen  Bestimmung  bediente  ich  mich 
eines  vorzüglichen  Wild' sehen  Apparates  von  Hof  mann  in 
Paris.  Die  Feststellung  des  Nullpunktes  geschah  bei  jeder 
Bestimmung  durch  5—7  Einzelablesungen,  ebenso  die  Fest- 
stellung der  durch  die  Peptonlösung  bewirkten  Ablenkung. 
Die  einzelnen  Ablesimgen  wichen  unter  einander  im  Maximum 
um  2'  ab.  Nur  ganz  ausnahmsweise,  bei  dunkler  gefärbten 
Lösungen  betrug  die  Differenz  3'. 

Hin  und  wieder  habe  ich  mich  zur  Peptonbestimmung 
statt  des  erörterten  Vorgehens  eines  colorimetrischen  Ver- 
fahrens bedient,  ähnlich  jenem  das  Schmidt-Mühlheim*) 
in  Anwendung  gezogen  hat.  Dasselbe  beruht  auf  der  Fähig- 
keit der  Peptonlösungen  mit  Kupfersulfat  und  Natronlauge 
violette  Flüssigkeiten  zu  bilden,  deren  Färbekraft,  passenden 
Kupferzusatz  vorausgesetzt,  proportional  dem  Peplongehalt 
steigt.  Durch  Kupfer-  und  Natronzusatz  zu  Peptonlösungen 
von  genau  bekanntem  Gehalt*)  stellte  ich  mir  eine  Art  Farben- 
scala  her,  mit  der  die  auf  Pepton  untersuchten  Flüssigkeiten 
nach  Zusatz  von  Kupfervitriol  und  Natronlauge  bis  zu  einer 
bestimmten  rothvioletten  Nuance  in  gleich  dicken  Schichten 
verglichen  wurden.  Doch  ist  zu  bemerken,  dass  die  Scala 
beim  Stehen  ihren  Farbenton  allmählich  ändert  und  daher  nur 
wenige  Tage  benützt  werden  kann. 

Da  ich  in  den  mitzutheilenden  Versuchen  blos  zweimal 
die   colorimetrische  Methode   in  Anwendung   gezogen   habe, 

*)  Ueber  dieselben  soll  später  im  Zusammenhau(^e  berichtet  werden. 

•)  Schmidt- Mahl  heim,  Archiv  f.  Physiologie  v.  Du  Bois- 
Reymond,  Jahrgang  1880,  S.  33. 

■)  Das  verwendete  Pepton  war  gereinigtes,  durch  Pepsinverdauung 
erhaltenes  Fibrinpepton, 
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und  noch  später  Gelegenheit  finden  dürfte  auf  ihre  Vorzüge 
und  Schattenseiten  näher  einzugehen,  so  sei  hier  vorläufig 
nur  soviel  bemerkt,  dass  sie  sich  für  die  Bestimmung  des 
Peptons  in  grosser  Verdünnung  und  in  farblosen  Flüssigkeiten 
vortrefflich  eignet,  dass  sie  jedoch  durch  irgend  gelbliche  Fär- 
bung der  zu  untersuchenden  Lösungen  an  Schärfe  erheblich 
einbüsst  und  dann  an  Verlässlichkeit  dem  polarimetrischen 
Verfahren  bei  Weitem  nachsteht. 

Nachfolgend  theile  ich  einige  nach  dem  beschriebenen 
Verfahren  ausgeführte  Peptonbestimmungen  mit. 

1.  Kalter  Abscess  in  Folge  von  Periostitis  des  Sitzknorrens,  bei 
der  Entleerung  in  zwei  Portionen  aufgefangen: 

A.  Obere  Schichte;  ziemlich  dicker,  zellenreicher,  etwas  bluthaltiger 
Eiter.  Zur  Controle  des  Verfahrens  wird  das  Pepton  in  zwei  ver- 
schiedenen Versuchen  bestimmt. 

a)  50  Cc.  des  Eiters  werden  in  beschriebener  Weise  ausgefällt,  Flüs- 
sigkeit sammt  Niederschlag  betragen  208  Gc.  Vom  Filtrat  werden 
160  Gc.  abgemessen,  eingeengt  und  zuletzt  auf  ein  Volumen  von 
47  Gc.  gebracht.  Beobachtete  Linksdrehung  im  100  mm.  langen 
Rohr  —  17,2' ;  auf  das  ursprüngliche  Eitervolum  berechnet  —  20,5', 
entsprechend  einem  Gehalt  0,538  gr.  Fibrinpepton  in  lOOGc.  Eiter. 

b)  50  Gc.  nach  dem  Ausfällen  aufgefällt  auf  !275  Gc,  vom  Filtrat 
220  Gc.  eingeengt  auf  51  Gc.  Beobachtete  Linksdrehung  —  15,7', 
berechnet  auf  das  ursprüngliche  Volum  =  —  20.0'  entsprechend 
0,525  gr.  Pepton  in  100  Gc.  Eiter. 

B.  Untere  Schichte  desselben  Eiterherdes;  etwas  dickflüssiger  als  die 
obere.  43  Gc.  wurden  ausgefällt,  auf  225  Gc.  aufgefüllt,  vom  Filtrate 
175  Gc.  auf  ein  Volum  von  42  Gc.  gebracht.  Beobachtete  Links- 
drehung im  100  mm.  langen  Rohre  34,7',  auf  ursprüngliches  Volumen 
reducirt  =  43,6',  entsprechend  einem  Gehalte  von  1,14  gr.  Pepton 
in  100  Gc.  Eiter. 

2.  Rechtsseitiger  parametritischer  Abscess  von  8  monatlicher  Dauer. 
100  Gc.  des  rahmähnlichen  dickflüssigen,  mit  Blut  nicht  verunreinigten 
Liters  werden  ausgeföllt,  aufs  Filter  gebracht  und  der  zurückgebliebene 
Niederschlag  mit  Wasser  wiederholt  ausgekocht.  Filtrat  und  Wasch- 
wasser werden  eingedampft,  vereinigt  und  schliesslich  auf  ein  Volum 
von  60  Gc  gebracht.  Linksdrehung  in  100  mm.  langen  Rohre  55,5', 
auf  ursprüngliches  Volum  berechnet  =  33,3',  entsprechend  einem  Ge- 
halte von  0,874  gr.  Pepton  in  lOO  Cc.  Eiter. 

3.  Parametritischer  Abscess.  Eiter  von  derselben  Beschaffenheit 
wie  im  vorigen  Falle,  nur  etwas  bluthaltig.  100  Gc  desselben  werden 
ausgefällt,  der  Niederschlag  wiederholt  ausgekocht,  Filtrat  sammt  Wasch« 
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wasser  auf  ein  Volum  von  60  Gc*  gebracht.    Beobachtete  Linksdrehung 
im  tOO  mm.  langen   Rohr  1"  21,0',  auf  ursprüngliches  Volum  berechnet 

—  48,6',  entsprechend  einem  Gehalt  von  1,275  gr,  Pepton  in  100  Co. 

4.  Kalter  Abscess  bedingt  durch  Periostitis  der  crista  ilei.  Eiter 
weniger  dickflüssig  als  in  den  vorigen  Fällen,  etwas  Blut  enthaltend. 
100  Cc.  davon  werden  ausgefällt,  auf  510  Cc.  aufgefüllt;  vom  Filtrat 
397  Cc.  aul  ein  Volum  von  93  Cc.  gebracht.  Beobachtete  Drehung  im 
100  mm.  langen  Rohr  ~  11,8',  berechniet  auf  ursprüngliche  Goncentration 

—  14,0'.  entsprechend  einem  Gehalt  von  0,367  gr.  Pepton  in  100  Cc. 

5.  Eiter  aus  zwei  in  Folge  einer  Periphlebitis  entstandenen  Ab- 
scessen  des  Unterschenkels,  massig  blulhaltig.  50  Gc.  davon  ausgefällt, 
auf  220  Gc.  aufgefflllt;  vom  Filtrat  157  Cc.  auf  ein  Volum  von  58  Cc. 
gebracht.  Beobachtete  Linksdrehung  im  200  mm  langen  Rohre  -  28,1', 
berechnet  auf  ursprügliche  Goncentration  —  22,9',  entsprechend  einem 
Gehalte  von  0,601  gr.  Pepton  in  lOO  Gc. 

So  wenig  zahlreich  diese  Bestimmungen  vorläufig  sind, 
so  zeigen  sie  doch  zur  Genüge,  dass  der  Peptongehalt  des 
Eiters  ein  unerwartet  hoher  ist,  wenn  er  gleich  je  nach 
Dauer  und  Natur  des  Eiterungsprocesses  erheblichen  Schwan- 
kungen unterUegt.  Die  gefundene  Peptonmenge  schwankte 
von  0,367  gr.  bis  1,275  gr.  in  100  Gc.  Eiter  und  betrug  im 
Mittel  0,8  ®/o.  Darnach  ist  es  begreiflich,  dass  aus  dem  Eiter- 
herde unter  Umstanden  solche  Quantitäten  Pepton  in's  Blut 
und  von  da  in  den  Harn  gelangen,  dass  die  Anwesenheit 
desselben  durch  ein  genügend  empfindliches  Nachweisver- 
fahren erkannt  werden  kann. 

3.  Das  Pepton  ist  vorwiegend  an  die  geformten 
Elemente  des  Eiters  gebunden. 

Bei  Ausführung  der  eben  mitgetheilten  Bestimmungen 
fiel  mir  wiederholt  auf,  dass  der  Eiter  mehr  Pepton  enthielt, 
wenn  er  dickflüssiger  war.  In  ausgesprochener  Weise  war 
dies  in  dem  erst  mitgetheilten  Versuche  der  Fall,  der  für 
die  untere  zellenreichere,  dickflüssigere  Schichte  desselben 
Abscesseiters  einen  doppelt  so  hohen  Peptongehalt  auswies, 
wie  für  die  obere  zellenärmere  und  minder  dickflüssige.  Wie 
ein  solcher  Zusammenhang  zwischen  Consistenz  und  Zellen- 
reichthum  des  Eiters  einerseits,  seinem  Peptongehalt  anderer- 
seits zu  denken  ist,  darüber  geben  nachstehende  Beobachtungen 
einigen  Aufschluss. 
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Vers.  1  und  3.  Vor  allem  sind  hier  zwei  Versuche  etwas  älteren 
Datums  (Juni  und  Dezember  vorigen  Jahres)  zu  erwähnen.  In  beiden 
Fällen  handelte  es  sich  um  seröseitrige,  durch  Thoracocentese  entleerte 
Exsudate,  in  denen  sich  die  zelligen  Elemente  nach  kurzem  Stehen  am 
Boden  des  Gefässes  in  einer  dicken  Schichte  sammelten.  Als  ich  einige 
Stundennach  der  Function,  die  überstehende  fast  klare  seröse 
Flüssigkeit  zum  Theil  abgoss  und  auf  Pepton  untersuchte,  war  ich 
zunächst  erstaunt  in  derselben,  im  Gegensatz  zu  meinen  bisherigen  Erfah- 
rungen, am  Eiter  keine  — oder  nur  Spuren  von  Pepton  zu  finden. 
Als  ich  nun  den  zellen reichen  Bodensatz  untersuchte,  erhielt  ich 
die  intensivsten  Peptonre actione n.  Leider  war  ich  damals 
noch  nicht  in  der  Lage  quantitative  Peptoubestimmungen  auszuführen, 
und  kann  daher  für  die  Grösse  des  Unterschiedes  im  Peptongehalt  der 
beiden  Schichten  keine  Zahlenbelege  beibringen.  Derselbe  war  jedoch 
so  auffällig,  dass  er  mich  bewog  der  Sache  auf  quantitativem  Wege 
näher  auf  den  Grund  zu  gehen. 

Ein  so  günstiges  Material,  wie  in  diesen  beiden  Fällen 
ist  mir  seither  nicht  zur  Hand  gekommen.  Um  Eiterzellen 
und  Eiterserum  getrennt  untersuchen  zu  können,  suchte  ich 
sie  mittelst  Filtration  zu  scheiden,  wobei  in  der  Regel  eine 
Verdünnung  mit  Salzlösungen  nothwendig  wurde.  Im  Hin- 
blick darauf,  dass  Verdünnung  mit  Salzlösungen  für  das 
Leben  und  die  Diffusionsverhältnisse  der  Eiterzellen  nicht 
gleichgültig  sein  kann,  dass  die  Filtration  eine  gewisse  Zeit 
in  Anspruch  nimmt  und  dass  trotzdem  nur  eine  unvoll- 
ständige Trennung  der  flüssigen  und  der  geformten  Elemente 
erreicht  werden  kann,  musste  daran  gedacht  werden,  dass 
solche  Filtrationsversuche  den  Unterschied  zwischen  dem 
Peptongehalt  der  Zellen  und  des  Serums  nicht  in  voller 
Schärfe  zum  Ausdruck  bringen  dürften.  Wenn  trotzdem  die 
gewonnenen  Resultate  blos  einer  Deutung  fähig  erscheinen, 
so  dürfen  sie  wohl  auf  erhöhte  Beweiskraft  Anspruch  erheben. 

Vers.  3.  Blutiggefärbter,  sehr  zellenarmer  Eiter,  durch  Punktion 
des  Kniegelenks  erhalten,  wird  ohne  vorhergehende  Verdünnung  aufs 
Filter  gebracht ;  nach  3  Stunden  werden  von  dem  etwas  trüben  Filtrate 
20  Gc.  abgemessen,  ebenso  von  der  auf  dem  Filter  zurückgeblieb<'nen 
dickeren  Flüssigkeit.  In  beiden  Proben  wird  das  Eiweiss  in  besprochener 
Weise  abgeschieden,  die  Niederschläge  ausgewaschen,  Filtrate  und 
Waschwasser  vereint  eingedampft  und  schliesslich  auf  das  ursprüngliche 
Volum  gebracht.  Die  in  diesem  Falle  vorgenommene  colorimetrische 
Bestimmung   ergab,    dass    der   Peptongehalt    des    Filtrates   dem   einer 
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FibrinpeptonlÖsung  von  0,016  ''o  jener  des  Filterrückstandes  einer  Con- 
centration  von  0,048  %  entsprach. 

Vers.  4«.  25  Co.  jenes  aus  einem  parametrischen  Abscess 
stammenden  Eiters,  dessen  Peptongehalt  früher  (s.  oben)  zu  0,874  \  be- 
stimmt worden  war,  wurden  mit  einer  ganz  schwach  alkalisch  gemachten 
Lösung  von  3  gr.  sauren  phosphorsauren  Kalis,  2  gr.  schwefelsaurer 
Magnesia,  5  gr.  Kochsalz  und  1  gr.  Traubenzucker*)  im  Liter,  auf  100  Cc. 
aufgefüllt  und  auf  das  Filter  gebracht.  Da^s  nach  4  Stunden  er- 
haltene Filtrat  betrug  46  Cc. ;  es  wurde  ausgefällt,  wieder  auf  46  Cc. 
aufgefüllt  und  vom  Eiseneiweissniederschlage  abfiltrirt.  Von  der  erhal- 
tenen Lösung  wurden  39  Cc.  auf  13  Cc.  eingeengt.  Beobachtete  Links- 
drehung im  100  mm.  langen  Rohr  5,1',  berechnet  auf  die  ursprüngliche 
Goncentration  mit  Einschluss  der  vierfachen  Verdünnung  des  Eiters  — 
8,1 ,  entsprechend  einem  Peptongehalt  von  0,212  gr.  in  100  Cc.  des 
ursprünglichen  Eiterserums. 

Vers.  5.  25  Gc.  desselben  Eiters  werden  mit  Kochsalzlösung 
und  Wasser  auf  100  Gc,  aufgefüllt;  der  Kochsalzgehalt  der  Flüssigkeit 
betrug  8,4%  Das  in  den  ersten  48  Stunden  erhaltene  Filtrat  (29  Gc.) 
wurde  ausgefällt  und  auf  70  Gc.  aufgefüllt;  58  Gc.  des  jetzt  erhaltenen 
Filtrates  geben  auf  15  Gc.  eingeengt  im  100  mm.  langen  Rohr  eine 
Drehung  von  —  5,1'  hieraus  berechnet  sich  für  das  unverdünnte  Eiter- 
serum eine  Linksdrehung  von  12,7'  entsprechend  einem  Peptongehalt 
von  0,333>. 

Vers.  6.  25  Gc,  Eiter,  aus  zwei  periostealen  Abscessen  stammend, 
werden  mit  Wasser  und  soviel  concentrirter  Kochsalzlösung  auf  100  Gc. 
aufgefüllt,  dass  der  Kochsalzgehalt  8,4^/o  beträgt.  Das  nach  24  Stunden 
erhaltene  Filtrat  beträgt  61  Cc, ;  der  Rückstand  somit  39  Gc. 

Das  Filtrat  wird  ausgefällt,  auf  260  Gc.  aufgefüllt;  von  der  vom  Eisen- 
eiweissniederschlag  abftltrirten  Flüssigkeit  werden  238  Gc.  auf  ein  Volum 
von  39  Gc.  gebracht.  Linksdrehung  im  20O  mm.  langen  Rohre  8,4',  ent- 
sprechend einer  Drehung  des  unverdünnten  Eiterserums  (im  100  mm. 
langen  Rohr)  von  —  11,5'  oder  einem  Gehalte  von  0,30®/o  Pepton. 

Der  Filterrückstand')  wird  nach  dem  Ausfällen  aufgefüllt  auf 
263  Gc,  vom  Filtrat  werden  210  Gc.  auf  ein  Volum  von  36  Gc  gebracht. 
Linksdrehung  im  200  mm.  langen  Rohr  —  12,0',  entsprechend  einer 
Drehung  des  unverdünnten  Rückstandes  von  —  27,7',  oder  einem  Ge- 
halte von  0,727 %  Pepton. 

Vers.  7.  Dünnflüssiger  bluthaltiger  Eiter  aus  einem  chronischen 
Lymphdrüsenabcess.  20  Cc.  desselben  werden  mit  Kochsalzlösung  von 
4%  auf  60  Gc  aufgefüllt  und  aufs  Filter  gebracht. 

*)  Eine  Art  Nährlösung,  deren  Salzgehalt  dem  des  Eiters  an- 
nähernd entspricht. 

*)  Der  Filterrückstand  wurde  um  Verluste  zu  vermeiden  sanunt 
dem  Filter  in  Arbeit  genommen  und  dazu  der  vom  Abmessen  im  Masf- 
cylinder  zurückgebliebene  Flüssigkeitsrest  hinzugespült. 
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a)  Filtrat  der  ersten  14  Stunden,  27  Gc.  betragend,  wird  ausgeftllt,  auf 
175  Gc.  aufgefüllt;  von  dem  Filtrat  der  eiweissfreien  Flüssigkeit 
werden  153  Gc.  abgemessen  und  auf  ein  Volum  von  35  Gc.  gebracht. 

b)  Der  Filterrückstand  (33  Gc.  entsprechend)  wird  nach  dem  Aus- 
fällen auf  200  Gc.  gebracht;  vom  Filtrate  werden  175  Gc.  auf 
45  Gc.  eingeengt. 

Da  in  Folge  des  geringen  Peptongehalts  des  Eiters  und  der  zu 
starken  Verdünnung  der  resultirenden  Lösungen  eine  polarimetrische 
Bestimmung  sich  in  diesem  Falle  als  unthunlich  erwies,  beschränkte  ich 
mich  auf  eine  colorimetrische  Vergleich ung  der  beiden  Proben.  Die  dem 
Filtrate  entsprechende  Flüssigkeit  fa)  zeigte  bei  der  Biuretprobe  eine 
sehr  schwache  Violettfärbung,  während  sie  in  der  dem  Filterrückstand 
entsprechenden  Lösung  trotz  grösserer  Verdünnung  deutlich  ausge- 
sprochen war. 

Die  Intensität  der  Färbekraft  wurde  in  der  Weise  verglichen,  dass 
je  25  Gc.  der  Lösungen  in  gleiche  Maasscylinder  gebracht,  und  mit 
Kupfersulfat  und  Natronlauge  zur  gleichen  violetten  Nuance  versetzt 
wurden.  Zu  der  dunkleren  Probe  (b)  wurde  nun  so  viel  Wasser  hinzu- 
gefügt, als  nöthig  war  ihre  Färbung  jener  der  helleren  (a)  völlig  gleich 
zu  machen.  Das  Verbältniss  der  Volume  stellte  sich  dabei  wie  26  :  58 
heraus  oder  nach  Umrechnung  auf  das  ursprügliche  Volum :  der  Pepton- 
gehalt  des  Filtrates  verhält  sich  zu  jenem  des  Rückstandes  wie  1 :  2,6. 

Vers.  8.  20  Gc.  desselben  Eiters  werden  mit  einer  Lösung  von 
schwefelsaurem  Natron  von  4,4^/o  auf  60  Gc.  aufgefüllt  und  filtrirt. 

a)  Filtrat,  29  Gc,  nach  dem  Ausfällen  auf  150  aufgefüllt,  vom  Filtrat 
130  Gc.  auf  36  Gc.  eingeengt. 

b)  Filterrückstand  (entsprechend  31  Gc.)  wurde  nach  dem  Ausfällen 
des  Eiweisses  auf  170  Gc.  gebracht;  vom  Filtrate  wurden  136  Gc. 
auf  ein  Volumen  von  43  Gc.  eingeengt. 

Bei  colorimetrischer  Vergleichung  der  beiden  Proben  ergab  sich 
ein  Verbältniss  in  der  Intensität  der  Färbung  der  dem  Filtrate  (a) 
entsprechenden  Lösung  zu  jener  aus  dem  Filterrückstande  erhal- 
tenen, wie  21  :  35,  d.  h.  auf  ursprüngliche  Goncentration  umge- 
rechnet: Der  Peptongehalt  des  Filtrates  erhielt  sich  zu  jenem  des 
Filterrückstandes  wie  1 :  2,0. 

Setzt  man  in  den  mitgetheilten  Versuchen  den  Gehalt 
des  Filtrates  an  Pepton  gleich  1,  so  verhalt  sich  derselbe  zu 
jenem  des  Filterrücksiandes  und  des  Gesammteiters  wie  folgt: 


Np.  des  Versuchs. 

Filtrat. 

RQckstand. 

Gesammteiter. 

3 

1 

3,0 

4 

1 

7,4') 

:         4,0 

5 

1 

4,7«) 

:         2,6 

*)  Berechnet  nach  dem  Ergebnisse  des  Versuchs  11  (S.  unten). 
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Nr.  des  Versuchs.  Filtrat.  Rückstand.  Gesammteiter. 

2,4  — 


6  1 

7  1 

8  1 


2,6 
2,0 


Die  eben  mitgetheilten  Versuche  lehren,  dass  beim  Fil- 
triren  ein  Theil  und  zwar  der  grössere  Theil  des  im  Eiter 
vorhandenen  Peptons  mit  den  zelligen  Elementen  auf  dem 
Filter  bleibt ;  dass  diese  Erscheinung  von  einer  vitalen  Eigen- 
schaft der  Eiterzellen  abhängig  ist,  wird  in  hohem  Grade 
wahrscheinlich  durch  die  Beobachtung,  dass  eine  solche  un- 
gleiche Vertheilung  des  Peptons  nur  im  frischen  Eiter  besteht, 
und  dass  die  Einwirkung  chemisch  wenig  eingreifender  Ägen- 
tien,  die  aber  Absterben  und  Zerfall  der  Zellen  nach  sich 
zu  ziehen  vermag,  die  Menge  des  ins  Filtrat  übergehenden 
Peptons  sehr  erheblich  steigert. 

Vers.  9.    Einfluss  der  Filtrationsdauer. 

In  dem  Filtrationsversuche  4,  in  welchem  der  Peptongehalt  des  in 
den  ersten  4  Stunden  erhaltenen  Filtrates  zu  0,212  °/o  bestimmt  worden 
war,  wurde  die  in  den  nächsten  48  Stunden  ablaufende  Flüssigkeit  in 
gleicher  Richtung  untersucht.  Dieselbe  zeigte  so  wenig  als  der  Rück- 
stand eine  faulige  Beschaffenheit.  18  Gc.  davon  werden  ausgefällt;  auf 
37  Cc.  aufgefüllt;  vom  Filtrate  47,5  Cc.  auf  13  Cc.   eingeengt. 

Linksdrehung  im  100  mm.  langen  Rohr  —  11,5',  berechnet  auf  un- 
verdünntes Eiterserum  —  39,9',  entsprechend  1,05  •/©  Pepton. 

Der  in  diesem  Falle  gefundene  Peptongehalt  des  zweiten 
Filtrates  (l,05Vo)  ist  nicht  blos  viel  höher  als  der  des  erst  auf- 
gefangenen (0,212%),  sondern  selbst  höher  als  jener  des 
Gesammteiters  (0,874%).  Zum  Verständniss  dieser  Erschei- 
nung muss  man  sich  erinnern,  dass  der  ermittelte  Pepton- 
gehalt des  Gesammteiters  nur  eine  Durchschnittszahl  aus  dem 
Gehalt  des  Serums  und  der  geformten  Bestandtheüe  darstellt. 
Ist  das  Serum,  wie  aus  den  vorgeführten  Versuchen  hervor- 
geht, ärmer  an  Pepton  als  die  Durchschnittszahl  ausdrückt, 
so  müssen  die  Formelemente  daran  um  so  reicher  sein. 
So  lange  daher  die  Zellen  das  Pepton  zurückhalten  —  und  dies 
ist  in  der  ersten  Zeit  der  Filtration  der  Fall,  —  so  lange  wird 
der  Gehalt  des  Filtrats  unter  dem  Durchnittswerthe  stehen; 
so  bald  sie  in  Folge  des  Absterbens  das  erst  zurückgehaltene 
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Pepton  bis  zur  Ausgleichung  der  Concentration  an  die  um- 
gebende Flüssigkeit  abgeben,  wird  auch  der  Procentgehalt 
des  Filtrates  über  den  Durchschnittswerth  steigen  müssen. 

Vers*  10.    Einfluss  concentrirter  Salzlösungen. 

24  Cc.  jenes  Eiters,  dessen  Gehalt  an  Pepton  zu  0,6Q1  %  bestimmt 
worden  war  (s.  oben),  wurden  mit  einer  Kochsalzlösung  von  13,2®/o  auf 
96  Cc.  aufgefüllt.  Dabei  nahm  der  Eiter  sofort  eine  auffallend  schleimige 
Beschaffenheit  an,  wie  sie  bei  Anwendung  verdünnterer  Salzlösungen 
erst  nach  ein  —  oder  mehrtägiger  Einwirkung  zur  Beobachtung  kam. 
Die  Flüssigkeit,  auf  das  Filter  gebracht,  lieferte  in  20  Stunden  30  Cc.  ganz 
klares,  nur  etwas  blutig  gefärbtes  Filtrat.  Dasselbe  wird  in  gewöhnlicher 
Weise  ausgefällt.  Flüssigkeit  sammt  Niederschlag  auf  165  Cc.  aufgefüllt ; 
vom  Filtrat  werden  150  Cc.  auf  28  Cc.  eingeengt.  Beobachte  Linksdrehung 
im  2  dem.  langen  Rohre  — 10|8'.  entsprechend  einer  Drehung  des  un- 
verdünnten Eiterserums  im  100  mm.  langen  Rohr  von  —  22,2'  und  einer 
Concentration  von  0,582  ^/o 

Der  Filterrükstand  (70  Cc.)  wird  nach  dem  Aus/allen  auf  255  Cc. 
aufgefüllt;  vom  Filtrate  werden  185  Cc.  auf  ein  Volum  von  50  Cc.  ge- 
bracht. Beobachtete  Linksdrehung  im  200  mm.  langem  Rohre  12,5\  ent- 
sprechend einer  Drehung  des  nicht  verdünnten  Rückstandes  im  100  mm. 
langen  Rohre  von  —  24,6'  und  einer  Concentration  von  0,645  ®/o. 

Unter  dem  Einfluss  der  concentrirten  Salzlösung  hat 
sich  in  diesem  Versuche  der  Peptongehalt  des  Serums  und 
der  Zellen  bis  auf  eine  geringe  Differenz  ausgeglichen.  Dass 
die  Bildung  einer  schleimigen  Gallerte  bei  Einwirkung  von 
Kochsalzlösung  auf  Eiter  mit  Quellung  und  Zerfall  von  Eiter- 
zellen einhergeht,  ist  eine  längst  beobachtete  Thatsache;  das 
Resultat  des  vorliegenden  Versuches  kann  daher  kaum  auf 
einen  anderen  Grund  als  auf  das  durch  Einwirkung  der  zu 
concentrirten  Salzlösung  bedingte  rasche  Absterben  der  zel- 
ligen Elemente  zurückgeführt  werden. 

Vers.  11.    Einwirkung  verdünnter  Alkalien. 

Vom  Filterrückstand  aus  dem  5.  Versuch  werden  46  Cc.  und 
zwar  von  der  Wand  und  aus  der  Spitze  des  Filters  entnommen,  wo  die 
Masse  am  dicksten  ist  Die  Eiterzellen  sind  darin  meist  noch  gut 
erhalten.  Zu  der  undurchsichtigen  dicken  Flüssigkeit  wird  soviel  Natron« 
lauge  gesetzt,  dass  sich  dieselbe  zu  klären  beginnt ;  dann  nach  5  Minuten 
wird  auf  die  ursprüngliche  schwach  alkalische  Reaction  zurückneutrali- 
sirt*  Die  Flüssigkeit  nimmt  dabei  wieder  ihre  dicke,  trübe  Beschaffenheit 
an,  zeigt  jedoch  unter  dem  Mikroskop  keine  erhaltenen  EiterzeUen  mehr 
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Auf  100  Gc.  aufgefüllt  und  auf  das  Filter  gebracht,  liefert  sie  eine  klare 
FlQssigkeit  von  der  50  Cc.  zur  Peptonbestiramung  verwendet  werden. 
Dieselben  werden  nach  dem  Ausfällen  auf  70  Gc.  aufgefülltf  vomFiltrat 
57  Gc.  auf  15  Gc.  eingeengt.  Beobachtete  Linksdrehung  im  100  mm. 
langen  Rohre  18,6',  auf  die  ursprüngliche  Goncentration  der  vom  Filter 
gewonnenen  Masse  berechnet :  —  14,9'  oder  mit  Einrechnung  der  vor- 
hergegangenen vierfachen  Verdünnung  —  59,6\  entsprechend  einem 
Peptongehalt  von  1,56%. 

Vor  der  Einwirkung  der  Natronlauge  hatte  die  auf  dem 
Filter  befindliche  Flüssigkeit  ein  Filtrat  ergeben,  das  0,333  % 
Pepton  enthielt,  die  nur  5  Minuten  dauernde  Einwirkung  stark 
alkalischer  Reaction  reichte  sonach  hin  auch  die  früher 
zurückgehaltene  Peptonmenge  bis  zum  Betrag  von  1,56%  in's 
Filtrat  übertreten  zu  lassen.  Man  wird  auch  dieses  Ergeb- 
niss  kaum  auf  eine  andere  Ursache  als  auf  die  durch  den 
Natronzusatz  erfolgte  Auflösung  der  geformten  Elemente  zu- 
rückführen dürfen. 

Wenn  man  bedenkt,  dass  der  dem  Leben  der  Zellen 
abträgliche  Einfluss  der  längeren  Versuchsdauer  und  der  Ver- 
dünnung mit  Salzlösungen  auch  in  den  erst  mitgetheJlten 
Filtrationsversuchen  zur  Geltung  kommen  konnte  und  dass 
schon  das  Entleeren  des  Eiters  und  die  dabei  erfolgende  Ab- 
kühlung dem  unveränderten  Fortbestande  der  Zellenfunk- 
tionen nicht  förderlich  sein  kann,  so  kann  man  sich  nicht 
der  Ueberzeugung  verschliessen,  dass  der  in  den  erwähnten 
Versuchen  zum  Ausdruck  gelangte  Unterschied  im  Pepton- 
gehalt von  Zellen  und  Serum  im  lebenden  Eiter  eine  noch 
bedeutendere  Grösse  darstellt,  ja  man  muss  sogar  die  Mög- 
lichkeit ins  Auge  fassen,  dass  darin  das  Pepton  ausschliess- 
lich den  zelligen  Elementen  angehört.  Die  beiden  ersten  Ver- 
suche mit  seröseitrigen  Flüssigkeiten,  bei  denen  der  in  Rede 
stehende  Unterschied  ein  so  augenfälliger  war,  wie  in  keinem 
der  späteren,  scheinen  für  diese  Auffassimg  zu  sprechen. 
Jedenfalls  lehren  die mitgetheilten  Versuche,  dass  die  leben- 
den Eiterzellen  —  somit  auch  die  farblosen 
Blutzeilen  —  das  Vermögen  besitzen,  das  Pepton 
chemisch  oder  mechanisch  festzuhalten,  so  dass 
ihr  Gehalt  daran  sehr  erheblich  — bis  ums  Sieben- 
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fache— jenen  derumgebendenLösung  übersteigen 
kann.  Es  ist  das  eine  Erscheinung,  die  in  der  ungleichen 
Vertheilung  der  Salzbestandtheile  im  Blutserum  und  den 
Blutscheiben,  in  den  Emährungsverhältnissen  kleinster  pflanz- 
licher Organismen,  wie  in  zahlreichen  anderen  vitalen  Vor- 
gangen eine  Analogie  findet. 

Die  sich  hier  anschliessende  Frage,  ob  den  farblosen 
Blutzellen  nicht  die  Fähigkeit  zukommt,  ihnen  dargebotenes 
Pepton  aufzunehmen,  und  in  sich  zu  concentriren,  glaube  ich 
schon  jetzt  in  bejahendem  Sinne  beantworten  zu  können,  be- 
halte jedoch  die  Wiedergabe  der  einschlägigen,  sowie  weiterer 
sich  anschliessender  Versuche,  die  sich  auf  die  physiologische 
Bedeutung  der  farblosen  Blutzellen  beziehen,  einer  späteren 
Mittheilung  vor. 

Nur  Betreffs  des  Auftretens  von  Pepton  im  Harn  sei 
noch  einigen  Bemerkungen  Raum  gegeben.  Aus  dem  ttit- 
getheilten  geht  hervor,  dass  ein  Eiterherd  nur  dann  an 
Blut  und  Harn  beträchtlichere  Mengen  Pepton  abgeben  kann, 
wenn  darin  Eiterzellen  in  grösserer  Anzahl  zu  Grunde  gehen. 
Peptonurie  ist  sonach  ein  Symptom  des  Zerfalls 
von  Eiterzellen  Es  darf  daher  nicht  Wunder  nehmen, 
wenn  trotz  des  Bestandes  eines  Eiterherdes  sich  in  einem 
oder  dem  andern  Fafle  kein  Pepton  im  Harne  fände,  während 
andererseits  das  besonders  reichliche  Auftreten  desselben  im 
Resorptionsstadium  der  Pneumonie,  sowie  beim  Bestehen 
einer  der  steten  Zersetzung  ausgesetzten  Eitersammlung  wie 
bei  Bronchoblennorhoe,  oder  zu  Cavernenbildung  gediehener 
Phthise  in  den  mittgetheilten  Beobachtungen  eine  einfache 
Erklärung  findet. 


2«itMlirift  f.  pbyiioL  Ghemi«,  VT.  18 


lieber  den  Inhalt  einer  Lymphcyste. 

Von  €•  Prensse« 


(Aus  d«r  chemischen  Ahtheilung  des  physiologischen  Ihstltni«  sa  Berlin). 
(Der  Bedaction  übergeben  am  1.  Juni). 


Der  Freundlichkeit  des  Herrn  Dr.  Runge  von  der 
geburtshülflichen  Abtheilung  des  Charitä-Kraiikenhauses  zu 
Berlin  verdankte  ich  den  flüssigen  Inhalt  einer  Lymphgefass- 
geschwulst  am  Halse  eines  kleinen  Kindes,  welche  durch  Hrn. 
cand.  med.  Zell  er  an  anderem  Orte  des  Näheren  baschrieben 
werden  soll.  Da  aus  der  Litteratur  mir  eine  chemische 
Analyse  eines  ähnlichen  Cysteninhaltes  nicht  bekannt  ge- 
worden ist,  so  dürfte  die  Mittheilung  nachstehender  Befunde 
nicht  ohne  Interesse  sein. 

Durch  Punktion  der  Cyste  waren  205  Gc.  einer  gelben, 
etwas  trüben,  geruchlosen  Flüssigkeit  gewonnen,  welche  alka- 
lisch reagirte  und  ein  specifisches  Gewieht  von  1,019  hatte. 

Beim  Stehen  über  Nacht  schieden  sich  0,285  gr.  = 
0,141  %  Fibrin  ab. 

Nach  Trennung  desselben  wurde  der  Gesammtrückstand 
—  durch  Verdampfen  auf  dem  Wasserbade  und  Trocknen 
bei  HO**  G.  gewonnen  —  bestimmt:  er  betrug  für  100  Gc. 
berechnet 4^365  gr. 

Davon  waren 

organische  Substanzen  3,4925  > 

Asche 0,8725  > 

Eiweiss 3,3650  » 

ExtractivstoflFe   .    .    .  0^275  » 

Die  Asche  bestand  aus: 

K        4,64% 
Na    39,47» 


283 

Mg      0,55  > 
Ca      2,02 » 
Gl      11,75  > 
PO*    3,48» 
SO*    0,86» 
CO»  (nicht  best.) 
Bei  Wiederholung  der  Punktion  wurden  aus  der  Cyste 
26  Cc.  einer  Flüssigkeit  entleert,  welche  in  ihrer  Zusammen- 
setzung nur  wenig  von  der  obigen  abwich. 

Sie  war  ebenfalls  gelb,  etwas  trübe,  geruchlos,  reagirte 
alkalisch  und  zeigte  ein  specifisches  Gewicht  von  1,018. 

Aus  derselben  schied  sich  während  der  Nacht  0,0291  gr. 
=  0,112%  Fibrin  ab. 

Der  feste  Rückstand  der  von  dem  Fibrin  getiennten 
Flüssigkeit  betrug  4,2193%  und  war  derselbe  zusammen- 
gesetzt : 

Aus  organischer  Substanz    .  3.3627  % 

Asche 0,8566  » 

Eiweiss 3,257    » 

Extractivstoflfen 0,1057  » 


Erklärung 

Von  £•  Salkoirakl  in  Berlin. 


(D9T  BedAktion  sngeguigeii  am  7.  Juni  1880). 


Herr  M.  Nencki  fühlt  sich  durch  einige  Bemerkungen, 
die  ich  zu  dem  von  ihm  und  Schnitzen  ausgeführten  Fat- 
terungsversuch  mit  GlycocoU  gemacht  habe,  beschwert,  und 
hält  meine  Beurtheilung  für  unbillig'). 

Dieser  Vorwurf  hat  mich  umsomehr  überrascht,  als  ich 
mir  bewusst  bin,  eine  vollkommen  objective  Kritik  geübt  zu 
haben,  und  es  mir  durchaus  fern  gelegen  hat,  eine  unfrucht- 
bare Polemik  heraufzubeschwören.  So  unbegründet  ich  den 
Vorwurf  des  unbilUgen  Urtheils  danach  halte,  so  bin  ich  doch 
aus  naheliegenden  Gründen  genöthigt,  mich  gegen  denselben 
zu  vertheidigen. 

Ich  thue  dieses,  indem  ich  zunächst  ausdrücklich  con- 
statire,  dass  auch  meiner  Ansicht  nach,  die  Arbeit  von 
Schnitzen  und  Nencki  über  die  Vorstufen  des  Harnstoffs 
einen  wichtigen  Abschnitt  in  der  Erkenntniss  der  Stoffwechsel- 
vorgange inaugurirt  hat  und  zu  den  hervorragendsten  Erschei- 
nungen der  biologischen  Literatur  gehört.  Diese  Anschauung 
geht  aber,  glaube  ich,  zur  Genüge  schon  daraus  hervor,  dass 
ich  die  Versuchsreihe  von  Schnitzen  und  Nencki  an  die 
Spitze  meiner  Mittheilung  gestellt  und  sie  ausführlich  gewür- 
digt habe,  —  ich  hätte  das  gewiss  nicht  gethan,  wenn  ich 
derselben  nicht  einen  so  hohen  Werth  beilegte;  —  sie  geht 
femer  aus  meiner  Aeusserung*)  hervor:  cDiese  Ausstellungen 
beeinträchtigen  aber  nicht  das  Hauptfactum:  Die  Harnstoff-  1 
Vermehrung,  die  sich  nicht  aus  einer  Steigerung  des  Eiweiss- 
zerf alles  ableiten  lässt». 

')  Diese  Zeitschrift,  Band  IV,  S.  190. 

*)  Diese  Zeitschrift,  Band  IV,  6.  102.    Im  Original  heisst   es  in 
Folge  eines  Druckfehlers  «der»  Hamstoffvermehrung  statt  «die». 
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Wenn  Nencki  trotzdem  einen  anderen  Eindruck  er- 
halten hat,  bedauere  ich  dieses  Missverständniss,  fahle  ich 
mich  aber  von  Schuld  frei. 

Meine  Aeusserung,  dass  ich  die  Versuchsreihe  aller- 
dings nicht  für  mustergültig  halte,  die  Nencki  beanstandet, 
ist  ein  Zugeständniss  gegenüber  der  Aeusserung  Feder*s^), 
€obder  von  Schnitzen  und  Nencki  behauptete Uebergang 
von  GlycocoU  oder  Leucin  in  Harnstoff  richtig  ist,  muss 
\7eiteren  Versuchen  überlassen  bleiben».  Diese  Anschauung 
Feders  halte  ich  nicht  für  richtig,  und  ich  hatte  sie  im 
Sinne,  als  ich  loc.  cit.  Seite  101  sagte:  «Unter  der  Voraus- 
setzung, dass  nach  Fütterung  mit  GlycocoU  kein  anderer 
Körper  auftreten  kann,  der  beim  Erhitzen  in  alkalischer  Flüs- 
sigkeit Kohlensäure  bildet,  unter  dieser  Voraussetzung  kann 
man  in  der  That  den  Beweis  (nämlich  des  Ueberganges  von 
GlycocoU  in  Harnstoff)  als  erbracht  ansehen»  [sc.  durch  den 
Versuch  von  Schnitzen  und  Nencki].  Der  Anschauung 
Feder's  gegenüber  konnte  ich  nur  soviel  zugeben,  dass  die 
Versuchsreihe  selbst  nicht  mustergültig  ist.  Als  muistergültig 
kann  meiner  Ansicht  nach  keine  Stoffwechsekeihe  gelten,  in 
der  nicht  die  gesammte  N-Einfuhr  und  -Ausfuhr  bestimmt 
ist*  Daraus  ergibt  sich  von  selbst,  dass  ich  weit  entfernt 
bin,  diese  Bezeichnung  für  meine  Versuche  zu  beanspruchen. 
Immerhin  unterscheidet  sich  meine  Versuchsanordnung 
dadurch  zum  Vortheil,  dass  überall  die  S  -  Ausscheidung 
oder  wenigstens  die  Schwefelsäureausscheidung  im  Harn  be- 
stimmt ist. 

Ich  sollte  meinen,  daraus  geht  wahrlidi  zur  Genüge 
hervor,  dass  ich  die  Arbeit  von  Schnitzen  und  Nencki 
nicht  unbillig  beurtheilt  habe  und  gerechter  als  Andere,  deren 
Urtheil  Nencki  ruhig  hingenommen  hat. 

Wäre  ich  weniger  wohlwollend  gewesen,  so  hätte  ich 
wohl  die  Frage  aufwerfen  können,  ob  es  den  Prinzipien  der 
chemischen  Forschung  entspricht,  ~-  selbst  10  Jahre  zurück- 
gerechnet —  die  Umwandlung  einer  Substanz  in  eine  andere 
auf  Grund  einer  Reaction  anzunehmen,  ob  nicht  vielmehr 

')  Zeitschrift  für  Biologie  XHI,  S.  296. 
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jeder  Chemiker  bemüht  sein  wird,  die  neugebildete  Substanz 
zu  isoliren  und  ob  etwa  für  die  Versuche  am  Thier  andere 
Principien  der  Forschung  gelten,  wie  ausserhalb  -  des  Körpers; 
ich  hätte  mit  einem  Worte  Seh.  und  N.  den  Vorwurf  machen 
können,  dass  sie  sich  ausschliesslich  auf  die  Eohlensaure- 
entwickelung  in  alkalischer  Lösung  verlassen  und  auch  nicht 
den  kleinsten  Versuch  zu  einer  anderweitigen  Nachweisong 
des  Harnstoffs  gemacht  haben. 

Durchaus  nicht  einverstanden  bin  ich  mit  Nencki 
über  den  Einfluss,  den  die  Art  der  Versuchsausführung  auf 
nachfolgende  Arbeiten  gehabt  hat.  in  diesem  Punkt  scheint 
mir  Nencki  vielmehr  seine  Verdienste  zu  überschätzen. 

Was  zunächst  die  Versuchsanordnung  im  Allgemeinen 
betrifft,  so  sagen  Seh.  und  N.  selbst^):  «Die  Basis,  auf  der 
alle  unsere  Versuche  fundiren,  ist  das  von  Voit  entdeckte 
und  sicher  begründete  Gesetz  vom  Stickstoffgleichgewicht  und 
die  bekannte  Erfahrung,  dass  man  beim  Thier  durch  gleich- 
massige  Diät  eine  sehr  constante  tägliche  Harnstoffausschei- 
dung erzielen  kann  etc.»  Damit  geben  sie  den  Standpunkt 
richtig  an. 

In  der  «Einführung  der  Bunsen'schen  Methode  in  die 
physiologische  Chemie»,  auf  die  Nencki  sich  beruft,  vermag 
ich  beim  besten  Willen  keine  schöpferische  That  zu  erkennen, 
so  wenig,  wie  in  den  kleinen  Handgriffen,  die  Seh.  und  N. 
zur  Erleichterung  der  Ausführung  derselben  angeben.  Ich 
halte  es  vielmehr  für  selbstverständlich,  dass  die  Autoren, 
nachdem  sie  mit  der  Liebig'schen  Methode  Schiffbruch  ge- 
litten (gegen  deren  Anwendung  bei  Fütterung  mit  irgend- 
welchen heterogenen  Substanzen  Lieb  ig  selbst  wohl  energisch 
protestirt  habeä  würde),  sich  nach  einer  anderen  umsahen 
und  die  Methode,  die  Bunsen  in  detaillirter  Weise  für  den 
Menschenharn  angegeben  hatte,  nunmehr  am  Hundeham 
anwendeten. 

Dass  ich  meine  Versuche  nach  dem  Muster  der  Nencki- 
schen  angestellt,  dürfte  schwer  zu  beweisen  sein;  ich  habe 
durchweg    das  Hauptgewicht  auf  das  Verhältniss  zwischen 

')  Zeitschrift  f.  Biologie  VIH,  S,  128. 
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Harnstoff  und  Schwefel,  resp.  Schwefelsäure  gelegt,  wovon 
sich  bei  Seh.  luid  N.  keine  Spur  findet.  Eine  gewisse  Aehn- 
lichkeit  in  der  Versuchsausführung  muss  ja  zugegeben  werden, 
aber  sie  ist  in  der  Natur  der  Sache  begründet:  Fütterungs- 
versuche  mit  heterogenen  Substanzen  lassen  sich  eben  nicht 
anders  anstellen.  Oder  sollte  Nencki  es  als  besonderes 
Verdienst  betrachten,  dass  neben  den  Bunsen*schen  Bestim- 
mungen ^)  auch  die  directen  N-Bestimmungen  ausgeführt  sind  ? 
Der  Gedanke  lag,  scheint  mir,  nicht  gerade  fern,  umsoweniger 
als  Seh.  und  N.  sowohl  den  Begriff  als  auch  die  Methode 
hierzu  bereits  vorfanden. 

Nencki  macht  mir  femer  den  Vorwurf,  dass  ich  bei 
der  kritischen* Betrachtung  der  GlycocoUreihe  nicht  auch  die 
Publication  in  den  Berichten  der  chemischen  Gesellschaft 
berücksichtigt  habe.  Dieser  Vorwurf  erledigt  sich  sehr  ein- 
fach dadurch,  dass  die  Mittheilung  in  den  Berichten  die 
vorläufige,  die  im  Voifschen  Archiv  enthaltene,  die  spä- 
tere, ausführliche  ist.  Ein  Jeder  sieht  in  der  aus- 
führlichen Publication  den  endgültigen  Ausdruck 
der  Ansicht  des  Autors.  Es  lag  für  mich  gar  keine  Ver- 
anlassung vor,  die  frühere  vorläufige  Mittheilung  zu  vergleichen. 
Die  ausführliche  Publication  hebt  ausserdem  naturgemäss  alle 
entgegenstehenden  Angaben  der  vorläufigen  auf.  Gehen 
wir  von  diesem  Princip  ab,  so  gerathen  wir  in  die  heilloseste 
Verwirrung  da  Widersprüche  zwischen  vorläufiger  und  aus- 
führlicher Mittheilung  nicht  zu  den  Seltenheiten  gehören. 

Jedenfalls  bin  ich  erfreut,  zu  sehen,  dass  auch  Nencki, 
wie  ich,  die  für  das  Resultat  günstigere  Art  der  Berechnung 
vorzieht  und  uns  damit  der  unangenehmen  Nothwendigkeit 
enthebt.  Seh.  und  N.  aufs  Wort  zu  glauben,  dass  das  ver- 
wendete GlycocoU  nur  zu  etwa  •/*  aus  OlycocoU  bestand. 
Die  Verwendung  eines  so  unreinen  Präparates  hätte  ja  in  der 
That  das  Vertrauen  in  die  Versuche  stark  erschüttern  müssen. 


^)  Wenn  ich  diese  die  «gewöhnliche»  nannte,  so  geschah  das 
selbstverständlich  nur  zur  Unterscheidung  von  meiner  «modificirten». 
Es  gehört  in  der  That  einige  Voreingenommenheit  dazu,  um  in  dem  Wort 
etwas  anderes  zu  suchen. 
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Ich  für  meinen  Theil  habe  freilich  nie  daran  geglaubt,  dass 
Seh.  und  N.  ein  so  unreines  Präparat  benutzt  haben,  und 
habe  darum  diese  Erklärung  ckeine  gluckliche»  genannt. 

Ich  kann  nicht  umhin,  zu  bemerken,  dass  auf  mich  die 
«Abwehr»  von  Nencki  den  Eindruck  macht,  als  ob  Nencki 
nicht  allein  durch  die  Art  der  Kritik,  sondern  auch  davon 
schon  unangenehm  berährt  ist,  dass  ich  überhaupt  Kritik 
geübt  habe.  Ich  befürchte,  dass  ich  mir  noch  öfters  das 
Missfallen  Nencki's  zuziehen  werde,  da  ich  kritisehe  Bespre- 
chungen ebenso  für  Pflicht  halte,  wie  die  Correctur  sinnent- 
stellender Rechnungs-  und  Druckfehler,  für  die  ich  von  Nencki 
eher  Dank  erwartet  hätte. 

Was  schliesslich  die  Aeusserungen  Nencki*s  über  die 
Richtimg  meiner  Arbeiten  betrifft,  so  kann  es  mir  natürlich 
nicht  in  den  Sinn  kommen,  darauftiin  hier  eine  Vertheidi- 
gung  meiner  wissenschaftlichen  Bestrebungen  zu  schreiben. 
Derartige,  persönlicher  Gereiztheit  entsprungene  Aeussenmg^i 
richten  sich  selbst  und  bedürfen  der  Widerlegung  nicht. 

Zu  meinem  Leidwesen  muss  ich  hieran  noch  eine  Recla- 
mation  schliessen.  In  demselben  Heft,  S.  205  citirt  Brieger 
sich  allein  als  Autor  für  die  Thatsache,  dass  phenolbil- 
dende Substanz  in  manchen  Krankheiten  in  sehr  vermehrter 
Menge  vorkommt. 

Diese  Art  des  Citirens  muss  zu  unrichtigen  Vorstellungen 
f&hren.  Die  Thatsache,  dass  unter  pathologischen  Verhält- 
nissen die  phenolbildende  Substanz  im  Harn  in  ausserordent- 
lich vermehrter  Menge  vorkommt,  ist  von  mir  allein  gefunden*). 
Ich  theile  diese  Beobachtung  mit  Niemand  —  auch  Herrn 
Brieger*s  Name  hat  mit  dem  Fimd  als  solchen  nichts  zu 
thun  —  und  ich  halte  dieselbe  allerdings  für  wichtig,  da  gerade 
das  reichliche  Auftreten  bei  Ileus  und  Peritonitis,  der  von 
mir  betonte  Parallelismus  mit  der  Indicanausscheidung  auf 
die  Entstehung  des  Phenols  im  Darmkanal  hinwies,  die  ich 
dann  durch  ünterbindungsversuche  am  Darm  sicherstellte. 


')  Gentralbl.  f.  d.  med.  Wissenseh.  1876,  Nr.  46. 
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Herrn  Brieger's  erste  Publicalion ■)  über  die  Phenol- 
ausscheidung im  Harn  unter  pathologischen  Verhältnissen  ist 
meh^  als  1  Vt  Jahre  später  erfolgt,  wie  die  meinige  und  auch 
die  Auffindung  von  Phenol  im  Darminhalt  des  Menschen 
Seitens  Herrn  Brieger's  inuner  noch  etwa  ein  halbes  Jahr 
später,  nachdem  ich  eben  die  Unterbindungsversuche  am 
Darme  publicirt  hatte. 

Ich  würde  gerne  annehmen,  dass  hier  ein  zufälliges 
Versehen  vorliegt,  wenn  die  früheren  Publica! ionen  von 
Brieger  und  die  von  ihm  gutgeheissenen  von  Nenki  im 
Gentralblatt  für  die  medicinischen  Wissenschaften  (1878  Nr. 
34  und  47)  eine  solche  Annahme  nicht  ausschlössen. 

Herrn  Brieger's  Verdienste  in  der  vorliegenden  Frage 
sollen  nicht  bestritten  werden,  aber  ich  bin  denn  doch  ge- 
nöthigt,  zu  constatiren,  dass  dieses  einseitige  Citiren  der 
eigenen  Arbeit  dem  literarischen  Usus  widerspricht  und  das 
Sachverhältniss  hiermit  richtigstellen. 

*)  Ebendaselbst  1878,  Nr.  80. 


Ueber  das  RucleHh  der  Hefe. 

Von  Dr.  Albrecht  Kassel, 

Assistent  am  physiologisch-chemischen  Institut  zu  Strassburg. 


(Der  Bedaetion  Abergeben  am  16.  Jtini). 


Zweiter  Theil. 

In  einer  früheren  Abhandlung*)  versuchte  ich  darzuthun, 
dass  das  Nudeln  der  Hefe  bei  der  Einwirkung  des  siedenden 
Wassers  in  Phosphorsäure,  Hypoxanthin  und  einen  eiweiss- 
ähnlichen  Körper  zerfallt.  Die  Untersuchungen  über  diesen 
Gegenstand  wurden  seitdem  fortgesetzt,  Heferten  indess  noch 
keine  abschliessenden  Resultate. 

Die  Veranlassung  zur  Veröflfentlichung  der  seither  ange- 
stellten Versuche  ist  eine  Abhandlung  des  Herrn  Loew'). 

Derselbe  hat  die  im  ersten  Theile  dieser  Arbeit  ange- 
gebenen Versuche  im  W^esentlichen  bestätigt  und  ist  in  Folge 
dessen  von  seinen  früheren  Ansichten^)  über  diesen  Gegen- 
stand zurückgekommen,  versucht  aber  trotzdem  meine  Unter- 
suchungsmethode anzufechten. 

Fernerhin  wirft  mir  Herr  Loew  —  unverständliche 
Gründe  supponirend  —  eine  zu  langsame  Publication  und  die 
cVernachlässigung  des  Studiums  einer  so  interessanten  Ver- 
bindung» vor.  Ich  bemerke,  dass  ich  dieses  Studium  noch 
fortzusetzen  gedenke  —  dass  eine  vorsichtige  Publication 
auf  diesem  Gebiete  am  Platze  ist,  darüber  dürfte  Herr  Loew 
mittlerweile  genügend  aufgeklärt  sein.  Insbesondere  halte  ich 
die  durch  meine  Untersuchung  eruirten  Thatsachen  noch  nicht 
für  genügend,  um  auf  Grund  derselben  Hypothesen  über  die 
Constitution  des  Nuclems  auszusprechen. 

')  Diese  Zeitschrift  III,  p.  284. 
•)  Archiv  f.  d.  ges.  Physiologie  XXII,  p.  62. 
*)  Journal  für  prakt  Chemie.  N.  F.  XVII,  p.  419 ;   Annalen  der 
Chemie,  Bd.  193,  p.  322. 
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Eine  Entgegnung  auf  die  kritischen  Bemerkungen  des 
Herrn  Loew  scheint  mir  überflüssig,  es  sei  mir  nur  ge- 
stattet, einen  Irrthum  desselben  zurückzuweisen.  Herr  Loew 
gibt  an,  Hoppe-Seyler  habe  als  «Haupt eigenschaften»  des 
Nucleins  die  Unverdaullchkeit  durch  Magensaft  und  die  Leicht- 
zersetzlichkeit  in  alkalischer  Lösung  bezeichnet:  diese  Angabe 
des  Herrn  Loew  ist  unrichtig. 


Ueber  das  eiweissähnliche  Spaltungsprodukt 

des  Nucleins. 

Der  eiweissartige  Körper,  dessen  Zusammensetzung  im 
ersten  Theile  dieser  Arbeit  angegeben  ist,  scheint  in  zwei 
Modificationen  zu  existiren. 

Kocht  man  das  frisch  gefällte  Nuclein  mit  Wasser, 
so  löst  sich  dasselbe,  wie  ich  bereits  vor  längerer  Zeit  ge- 
funden habe,  vollständig  auf.  In  dieser  Lösung  ist  ein  Eiweiss- 
körper  vorhanden,  welcher  die  eine  Eigenschaft  des  Acid- 
albumins  zeigt,  dass  er  aus  der  schwach  sauren  Lösung  durch 
Eintragen  von  Steinsalz  gefallt  wird.  Ebenso  entsteht  durch 
Neutralisation  mit  kohlensaurem  Natron  ein  Niederschlag,  der 
in  einem  Falle  47,7 ®/o  der  gesammten  in  Lösung  befindlichen 
Substanz  (bei  llö®  getrocknet)  betrug. 

Der  so  gefällte  Körper  wurde  der  weiteren  Spaltung  mit 
Salzsäure  (unter  Zusatz  von  etwas  Zinnchlorür)  unterworfen, 
nach  Behandlung  mit  Schwefelwasserstoff  und  Entfernung  der 
Salzsäure  durch  Kupferoxydui  krystallisirte  aus  der  einge- 
dampften Lösung  eine  Masse,  aus  welcher  Tyrosin  isolirt 
werden  konnte.  Dieser  Körper  wurde  an  seinen  Löslichkeits- 
verhältnissen,  seinen  Krystallen,  der  Reaction  gegen  Millon's 
Reagens  und  endlich  durch  die  Bildung  des  tyrosinschwefel- 
sauren  Eisens  (Pirias  Reaction)  erkannt.  Xanthinkörper  waren 
nicht  nachweisbar. 

Andere  Eigenschaften  zeigt  dieser  eiweissähnliche  Körper 
wenn  das  Nuclein  vor  der  Spaltung  mit  Alkohol  behandelt 
war.  Die  durch  siedendes  Wasser  abgespaltene  Substanz  be- 
sitzt ig  diesem  Falle  die  früher  beschriebenen  Eigenschaften. 
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Der  Körper  lieferte  bei  der  Spaltung  mit  Salzsäure  ebenfalls 
krystallisirte  Produkte,  die  indess  noch  nicht  näher  charakte- 
risirt  werden  konnten.  Ein  grosser  Theil  widersteht  hart- 
näckig selbst  der  Einwirkung  rauchender  Salzsäure.  Bemer- 
kenswerth  und  von  den  Eiweisskörpem  abweichend  ist  das 
Verhalten  gegenüber  Pepsin-  und  Trypsinlösung.  Es  wurden 
0,4630  gr.  dieses  Körpers  im  gepulverten  Zustande  mehrere 
Tage  lang  der  Wirkung  eines  Infuses  der  Schweinemagen- 
Schleimhaut  ausgesetzt,  aus  der  Flüssigkeit  wurden  0,4475  gr. 
wiedergewonnen,  es  waren  also  nur  3,35%  in  Lösung  ge- 
gangen. Von  derselben  Substanz  wurden  0,4405  gr.  einer 
kräftigen  anderthalbtägigen  Pancreasfaulniss  unterworfen ; 
wiedergewonnen  wurden  0,3905  gr.,  entsprechend  einem  Ver- 
luste von  11,35%.  Die  Widerstandsfähigkeit  dieses  Körpers 
gegen  eiweissverdauende  Fermente  ist  grösser,  als  die  des 
Nuclelns  selbst.  Von  dem  mit  Alkohol  behandelten  und  bei 
110^  getrockneten  Nucleins  blieben  nach  12  stündiger,  kräf- 
tiger Pepsinverdauung  nur  33,7%  übrig. 

Lösliche  Spaltungsprodukte. 

Unter  den  löslichen  Spaltungsprodukten  wurden  neben 
Phosphorsäure,  Xanthin  und  Sarkin  noch  peptonähnliche 
Körper  gefunden,  die  in  der  Kälte  mit  Natronlauge  und  Kupfer- 
sulfat Violettfarbung  zeigten  und  die  vielleicht  der  Einwirkung 
der  Phosphorsäure  auf  den  eiweissähnlichen  Körper  ihre 
Entstehung  verdanken. 

Die  durch  Kochen  des  Nucleins  mit  Wasser  erhaltene 
Lösung  enthält  die  Phosphorsäure  theilweise  noch  in  gebun- 
dener Form  und  ist  erst  nach  vorhergehender  Veraschung 
vollkommen  durch  Magnesiamischung  fallbar. 

20  Cc.  einer  derartigen  Lösung  lieferten  an  pyrophos- 
phorsaurer  Magnesia: 

Direct  gefällt.         Nach  der  Verasch ung. 

Präparat  VI  ^Ofi^sT  0^0567 

»  VII  0,0678  0,0934. 

Die  Bestimmung  der  Phosphorsäure  im  unzersetzten 
Nuclein  lieferte  noch  fernerhin  Zahlen,  die  zwischen  3  und  4% 
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Phosphor  ergaben.    Sieht  man  Ton  dem  Präparat  I  ab,  so 
sind  die  bisher  gefundenen  Zahlen  folgende: 

Präp.    III     IV     V     VI    vn 

Phosphor  ( 

in       I     3,28    3,55    3,94    3,3    3,95. 

Procenten  f 

Ausserdem  fand  Loew  in  seinem  Präparate  3,70*/o  P. 

Ich  glaube  aus  diesen  immerhin  annähernd  überein- 
stimmenden Zahlen  den  Schluss  ziehen  zu  dürfen,  dass  diese 
Körper  keine  sehr  bedeutenden  Verunreinigungen  enthielten, 
dass  insbesondere  die  eiweissahnhche  Substanz  die  bei  der 
Zersetzung  in  so  bedeutender  Menge  auftritt,  wirklich  als  ein 
Spaltungsprodukt  und  nicht  als  eine  Verunreinigung  des  Nu- 
cleins  zu  betrachten  ist. 

Wird  die  wässerige  Lösung  der  Spaltungsprodukte  durch 
Baryt  von  der  Phosphorsäure  befreit  und  mit  Alkohol  ver- 
setzt, so  werden  peptonartige  Körper  gefallt,  während  das 
Alkoholextract  Substanzen  enthält,  die  in  ammoniakalischer 
Lösung  durch  Silbernitrat,  niedergeschlagen  werden.  In  diesem 
Niederschlage  ist  Hypoxanthin  enthalten  und  kann  daraus 
leicht  durch  Umkrystallisiren  aus  heisser  Salpetersäure  als 
Silbernitratverbindung  in  reinem  Zustande  erhalten  werden« 

Der  in  dieser  Weise  gewonnene  Körper  enthielt  nach 
einmaligem  Umkrystallisiren  35,93%  Ag,  nach  dreimaliger 
Behandlung  mit  heisser  Salpetersäure  35,40%  Ag,  berechnet 
35,30%. 

Neben  dem  Hypoxanthin  lässt  sich  noch  Xanthin  nach- 
weisen. Wird  die  vom  ausgeschiedenen  Hypoxanthinsilbemitrat 
abfUtrirte  salpetersaure  Lösung  mit  Ammoniak  übersättigt, 
so  bildet  sich  nach  einiger  Zeit  in  der  lebhaft  gelbgefarbten 
Lösung  ein  Niederschlag. 

Die  quantitative  Bestimmung  des  aus  dem  Nuclem 
abgespaltenen  Hypoxanthins  filhrte  noch  nicht  zu  überdn- 
stimmenden  Resultaten.    Wurde  der  durch  ammoniakalische  * 

Silberlösung  gebildete  Niederschlag  (der  vollkommen  in  warmer  I 

Salpetersäure    löslich    war)    als  Hypoxanthin-Silberoxyd    in  j 

Rechnung  gezogen,  so  ergab  sich  ein  Procentgehalt  von  2,0ä  j 

(Präp.  VI).  Das  Hypoxanthin  stand  in  diesem  Falle  zur  freien  | 
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(durch  Magnesiamischung  direct  fällbaren)  Phosphorsäure 
ungefähr  in  dem  Molecülverhältniss  1  :  2.  Wurde  dieser 
Niederschlag  aus  heisser  Salpetersäure  einmal  umkrystalllsirt, 
so  betrug  die  Menge  des  Hypoxanthins  nur  1,14%  des  zer- 
setzten Nuclems.  In  einem  anderen  Präparat  (Präp.  VTI) 
wurden  0,847o  aus  dem  Hypoxanthinsilbernitrat  berechnet. 
Wahrscheinlich  sind  diese  Zahlen  noch  zu  niedrig^). 

Der  Einwand,  dass  das  Hypoxanthin  nur  eine  Verun- 
reinigung meines  Nucleins  darstelle,  dürfte  nicht  schwer  zu- 
rückzuweisen sein.  Präparat  VI  (1,14%  Hypoxanthin)  war 
lange  und  sorgfältig  mit  verdünnter  Salzsäure  ausgewaschen, 
mehrmals  vom  Filter  abgenommen  und  in  Wasser  zertheilt, 
dann  mit  Spiritus  gewaschen  und  endlich  mit  vier  Portionen 
Alkohol  (von  ca.  90»  ausgekocht. 

Präparat  III  (0,84  *^/o  Hypoxanthin)  war  nicht  so  lange 
mit  Wasser  ausgewaschen,  indess  9  mal  (zuletzt  je  8  Stunden) 
mit  Alkohol  ausgekocht. 

Bei  einer  derartigen  Behandlung  hätte  etwa  vorhandenes 
salzsaures  Hypoxanthin  in  Lösung  gehen  müssen. 

Ich  glaube  nach  den  mitgetheilten  Resultaten  das  Nu- 
deln als  die  Quelle  der  Xanthinkörper  bezeichnen  zu  dürfen, 
die  nach  den  Untersuchungen  von  Schützenberger')  bei 
der  Selbstgährung  der  Hefe  auftreten.  Daneben  erfolgt  bei 
dieser  Selbstgährung  eine  Abgabe  von  Phosphorsäure  ^).  Beide 
Körper  sind  characteristische  Spaltungsprodukte  des  Nuclems 

')  Herr  Loew  erhielt  aus  seinem  Präparat  5,6®yo  Hypoxanthin. 
Die  Abweichung  dieser  Zahl  von  der  meinigen  ist  theilweise  auf  einen 
Druckfehler  oder  ein  sonstiges  Verseheu  zurückzuführen. 

Nach  meiner  Berechnung  ergibt  sich  aus  den  ron  Herrn  Loew 
angegebenen  Werthen  4,5*/o.  Ausserdem  scheint  der  Niederschlag  noch 
eine  nicht  unbedeutende  Menge  anderer  Körper  euthalten  zu  haben,  da 
selbst  die  aus  der  Salpetersäure  umkrystallisirte  Substanz  so  abweichende 
Werthe  für  das  Silber  gab:  «31,5%  Ag,  sUtt  29,8».  Naqh  meiner  Be- 
rechnung enthält  die  Verbindung  C,  H4  N4  0  +  NOg  Ag  nicht  29,8,  sondern 
35,37o  Ag. 

•)  Comptes  rendus  T.  78,  493.  —  Bulletin  de  la  Soci6t6  chimique 
[fl  21,  204-212. 

')  B^champ,  Comptes  rendus  61,  689. 
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und  wir  sind  wohl  zu  dem  Schluss  berechtigt,  dass  sie  auch 
in  diesem  Falle  einer  Zersetzung  des  Nucleins  ihren  Ursprung 
verdanken. 

Vielleicht  lässt  sich  durch  weitere  Untersuchungen  eine 
allgemeinere  Beziehimg  der  Nucleine  zu  den  Xanthinkörpem 
feststellen.  Ich  möchte  besonders  darauf  hinweisen,  dass  das 
Lachssperma,  welches  wegen  seines  hohen  Gehaltes  an  Nuclein 
das  Material  zu  den  bekannten  Untersuchungen  Mieschers 
lieferte,  nach  Picea rd')  sehr  reich  an  Sarkin  und  Guanin 
ist.  Es  ist  beachtenswerth,  dass  die  Xanthinkörper  auch  hier 
nicht  in  die  ersten  salzsauren  Extracte  übergingen. 

'}  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  1874,  Bd.  VIT,  S.  1714. 


Uebvr  das  Verhatten  von  PhenoMtharn  im  ThiarkUfper. 

Von  Dr.  lllireeht  Kossei, 

Assistent  am  physioloi^sch-chemischen  Institat  zu  Strassborg; 


(Der  BedAktlon  übeigeben  den  16.  Juni.) 


Nach  Einführung  von  Phenetol  und  Anisol  in  den  Thier- 
körper  treten  im  Harn  —  neben  andern  nicht  näher  unter- 
suchten Producten  —  zwei  Körper  auf,  die  unter  die  Reihe 
der  von  Musculus  und  vonMering'),  Jaff^*),  Schmiede- 
ber^  und  Meyer")  studirten  Stoffwechselprodukte  gehören. 

In  Folgendem  sind  die  Resultate  mitgetheilt,  die  bei  der 
Untersuchung  des  nach  Phenetolfütterung  gelassenen  Harns 
gewonnen  wurden.  Ich  hoffe  diese  Mittheilung  binnen  Kurzem 
durch  die  Beschreibung  eines  ähnlichen  aus  dem  Anisol  ent- 
stehenden Körpers  ergänzen  zu  können. 

Das  Phenetol*)  wurde  Hunden  von  6,5  und  9,3  Kilo 
Körpergewicht  in  Dosen  von  8—10  Ccm.  durch  die  Schlund- 
sonde beigebracht  und  der  in  den  nächsten  24  Stunden  ge- 
lassene Harn  gesammelt.  Als  Vergiftungserscheinung  bemerkt 
man  ein  Zittern  des  ganzen  Körpers,  besonderes  der  Nacken- 
X  muskulatur,  zuweilen  stellen  sich  Durchfalle  ein.  Nach  stär- 
keren Dosen  (beim  Anisol  in  einem  Falle  schon  nach  8  Gem.) 
treten  langdauernde  Krämpfe  auf. 

Der  Harn  färbt  sich  an  der  Luft  bald  dunkel  und  ent- 
hält die  Schwefelsäure  in  gebundener  Form.  Derselbe  lieferte 


')  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.  VIII,  p.  622. 

*)  Diese  Zeitschrift  II,  p.  47. 

*)  Diese  Zeitschrift  HI,  p.  422. 

*)  Von  G.  A.  F.  Kahlbaum  (Berlin)  bezogen. 
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bei  der  Destillation  mit  Säuren  kein  Phenol,  sondern  andere 
der  aromatischen  Reihe  angehörige,  nicht  näher  untersuchte 
Körper. 

Das  Hauptprodukt  der  Umwandlung  des  Phenetols  wird 
in  folgender  Weise  erhalten.  Der  eingedampfte  Harn  wirä 
mit  Schwefelsäure  stark  angesäuert  und  mit  Aelher  ausge- 
schüttelt. Nach  dem  Abdestilliren  des  Aethers  erstarrt  unter 
günstigen  Bedingungen  das  Extrakt  im  Laufe  von  8  Tagen 
zu  warzenförmigen  Krystallen,  die  durch  mehrmaliges  üm- 
krystallisiren  aus  Alkohol  in  reinem  Zustande  erhalten  werden. 
Auf  diese  Weise  wird  eine  lockere,  leicht  pulverisirbare,  weisse 
Masse  gewonnen,  die  in  Wasser  und  Alkohol  leicht,  in  Aether 
schwer  löslich  ist.  Dieser  Körper  ist  eine  stickstofffreie  Säure, 
ich  schlage  für  dieselbe  den  Namen  Chinäthonsäure  vor. 
Dieselbe  dreht  die  Ebene  des  polarisirten  Lichtes  nach  links, 
die  Linksdrehung  beträgt  ungefähr  63°  für  das  Natriumlicht. 
Fügt  man  zu  einer  alkalischen  Lösung  der  Säure  Kupfer- 
sulfat, so  bteibt  das  Kupferoxyd  in  Lösung,  wird  indess  beim 
Kochen  nicht  reducirt. 

Die  Elementaranalyse  gab  folgende  Werthe,  die  mit  der 
Formel  C14H18O9  übereinstimmen. 

gefunden  berechnet 

C       50,91  50,91 

H        5,62  5,54 

Die  Versuche  ein  für  die  Analyse  geeignetes  Salz  dieser 
Säure  darzustellen,  stiessen  auf  bedeutende  Schwierigkeiten. 

Zur  Gewinnung  des  Baryumsalzes  wurde  das  alkoholisch- 
ätherische Extrakt  des  eingedampften  und  angesäuerten  Harns 
in  Wasser  gelöst  und  dann  mit  einem  Ueberschuss  von 
Baryumcarbonat  eingedampft  (oder  mit  Barytwasser  und  dann 
mit  Kohlensäure  behandelt)  vom  überschüssigen  kohlensauren 
Baryt  durch  Filtration  befreit,  das  eingeengte  Filtrat  mit 
Alkohol  versetzt.  Es  bildet  sich  ein  Niederschlag,  der  beim 
Sieden  der  alkoholischen  Lösung  grösstentheils  in  Lösung  geht. 
Die  Flüssigkeit  wird  heiss  filtrirt,  beim  Erkalten  scheidet  sich 
der  chinäthonsäure  Baryt  als  amorpher  (selten  und  undeut- 

Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie  rv.  18 
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lieh  krystallinischer)  Niederschlag  ab.  Das  Barytsalz  wird 
durch  abermaliges  Lösen  in  heissem  Spiritus  und  Wiederaus- 
scheiden beim  Erkalten  gereinigt.  Aus  wässeriger  Lösung 
krystallisirt  dasselbe  beim  langsamen  Verdunsten  bisweilen 
in  sternförmig  gruppirten  Nadeln.  Eine  grössere  Zahl  von 
Barytbestimmungen  und  Elementaranalysen  der  so  gereinigten 
Präparate  zeigte,  dass  dies  Salz  mehr  Baryt  enthält  als  der 
Formel  (GüHit  0»)aBa  entspricht.  Fugt  man  zu  einer  wäs- 
serigen Lösung  der  Säure  Barytwasser,  so  fallt  ein  flockiger 
Niederschlag  aus,  der  sich  durch  Hindurchleiten  von  Kohlen- 
.säure  in  Lösung  bringen  lässt.  Es  scheint  hiernach,  als  ob 
die  Säure  im  Stande  ist,  zwei  Reihen  von  Salzen  zu  bilden. 
Die  durch  Sättigung  mit  Baryumcarbonat  erhaltene  Verbin- 
dung ist  höchst  wahrscheinlich  eine  Mischung  des  sauren 
mit  einer  geringeren  Menge  des  neutralen  (oder  eines  basischen) 
Salzes.  Die  Analysen  führten  ferner  zu  dem  Schluss,  dass 
beim  Erhitzen  auf  150®  ein  Zusammentritt  zweier  Molecüle 
der  Säure  unter  Elimination  eines  Molecüles  Wasser  statt- 
findet'). 

Aus  dem  beschriebenen  Baryt  salz  lässt  sich  durch  Hinzu- 
fügen von  Schwefelsäure  unter  Vermeidung  eines  üeberschusses 
die  freie  Säure  leicht  darstellen,  es  gelang  indess  nie,  dieselbe 
jetzt  wiederum  zur  Krystallisation  zu  bringen. 

Dieselbe  liefert  jedoch  ein  schön  krystallisirendes  Ealium- 
salz,  wenn  man  ihre  wässerige  Lösung  mit  kohlensaurem  Kali 
bis  zur  Trockne  eingedampft  und  mit  absolutem  Alkohol 
auskocht.  Das  alkoholische  Extract  wird  heiss  filtrirt,  aus 
dem  Filtrat  scheidet  sich  beim  Erkalten  das  Salz  in  langen, 
dünnen,  sternförmig  gruppirten,  rein  weissen  Nadeln  aus. 
Weitere  Quantitäten  werden  nach  dem  Abdestilliren  des 
Alkohols  erhalten.    Das  Salz  ist  sehr  leicht  in  Wasser  löslich 


»J  2  Gi4  Hi8  Co  =  Git  H«4  OiT  +  H«  0.  Setzt  man  bei  der  Berech- 
nung der  Analysen  statt  des  Baryts  die  äquivalente  Menge  Wasserstoff 
ein,  sa  ergibt  sich  im  Mittel   von  4  gut  übereinstimmenden  Analysen: 

gefunden  berechnet  für  ds  H»4  Oii 

G       52,42  52»33 

H         5,25  5,3 
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und  stark  hjrgroscopisch.  Da  dasselbe  trotz  dreimaligen  üm- 
krystallisirens  aus  Alkohol  noch  immer  einen  zu  hohen  Werth 
für  das  Kalium  lieferte  (gefunden  11,77;  12,04;  berechnet  für 
C14H17O9K  :  10,6),  so  war  auch  hier  eine  geringe  Beimen- 
gung des  neutralen  Salzes  vorauszusetzen. 

Es  gelang  diese  Verunreinigung  bei  der  Darstellung  des 
Silbersalzes  herauszuschaffen.  Wird  eine  ziemlich  concentrirte 
Lösung  des  Kaliumsalzes  mit  einem  Ueberschuss  einer  wässe- 
rigen Silbernitratlösung  versetzt,  so  entsteht  sofort  ein  weisser 
Niederschlag,  der  die  geringere  Menge  des  entstandenen  Silber- 
salzes enthält.  Derselbe  wird  schnell  abfiltrirt:  aus  dem 
Filtrate  scheidet  sich  im  Vacuum  unter  Lichtabschluss  im 
Laufe  der  nächsten  24  Stunden  die  Hauptmenge  des  Silber- 
salzes in  kleinen,  weissen  Nadeln  aus,  welche  die  der  Formel 
Ci^HiTOoAg  entsprechende  Zusammensetzung  haben.  Die- 
selben liefertet  bei  der  Analyse  folgende  Zahlen: 

Gefunden  Berechnet  für 

Ci4Hi7  0»Ag 

C        38,1  38,66  38,4 

H  4,03  4,13  3,9 

Ag       25,06        25,50  24,7 

Duröh  Eintragen  von  Silberoxyd  in  die  wässerige  Lösung 
der  Säure  wurden  nur  Oxydationsprodukte  erhalten. 

Die  Untersuchung  der  Spaltungsprodukte  dieser  Säure 
ist  noch  nicht  zum  Abschluss  gebracht,  da  die  Analyse  der 
bei  der  Zersetzung  zunächst  resullirenden  Körper  noch  keine 
hinreichend  übereinstimmenden  Werthe  ergab.  Trotzdem 
glaube  ich,  aus  ihnen  einige  Schlüsse  auf  die  Constitution 
dieser  Säure  ziehen  zu  dürfen. 

Wird  die  aus  dem  Baryumsalz  dargestellte  Chinäthon- 
säure  mit  Salzsäure  oder  Schwefelsäure  längere  Zeit  gekocht, 
so  zerföllt  sie  in  zwei  Spaltungsproducte,  deren  eines  durch 
Ausschütteln  mit  Aether  aus  der  Lösung  entfernt  werden 
kann,  während  das  andere  in  der  wässerigen  Lösung  zurück- 
bleibt.    Letzteres   scheint   mit    der   Glykuronsäure,   die   von 
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Schmiedeberg  und  Meyer')  als  Spaltiingsproduct  eines 
nach  Gampherfütterung  im  Harn  resultirenden  Körpers  er- 
halten wurde,  nahe  verwandt  zu  sein.  Eine  Identität  beider 
wage  ich  nicht  zu  behaupten,  da  meine  Analysen  noch  nidit 
ausreichende  sind.  Der  Körper  ist  eine  im  freien  Zustand 
durch  Alkohol  fallbare  Säure  und  reducirl  alkalische  Kupfer- 
lösung beim  Sieden. 

Der  in  Aether  lösliche  Theil  enthält  den  aromatischen 
Atomcomplex  und  ist  eine  Paraverbindung,  wie  aus  Fol- 
gendem hervorgeht. 

Aus  dem  Rohprodukt  der  gepaarten  Säure  wurde 
Chinon  in  reichlicher  Menge  und  in  schön  krystallisirtem 
Zustande  durch  Destillation  mit  Braunstein  und  Schwefelsäure 
erhalten  und  an  seinen  auffallenden  Eigenschatten  leicht  er- 
kannt. 

Aus  dem  Chinon  konnte  Hydrochinon  und  das  charac- 
teristische  Chinonanilid  dargestellt  werden.  Wurde  das  aro- 
matische Spaltungsprodukt  mit  Eisenchlorid  gekocht,  so  trat 
ein  intensiver  Chinongeruch  auf. 

Durch  Einwirkung  einer  wenig  verdünnten  Jodwasser- 
stoffsäure hei  140®  im  verschlossenen  Rohr  wurde  aus  der 
rohen  ursprünglichen  Säure  neben  einer  schmierigen,  braunen 
Masse  Hydrochinon  abgespalten  und  durch  Ausschütteln 
mit  Aether  und  mehrmaliges  Umkrystallisiren  vollkommen 
rein  dargestellt.  Dasselbe  bildete  eine  graue  Krystallmasse, 
deren  Schmelzpunkt  genau  bei  169"  lag. 

Aus  dem  Mitgetheilten  ist  ersichtlich,  dass  das  Phenetol 
bei  seinem  Durchgang  durch  den  Thierkörper  eine  Substi- 
tution oder  Oxydation  in  der  Parastellung  erlitten  hat,  dass 
es  ferner  an  einen  Atomcomplex  mit  6  Atomen  Kohlenstoff 
angekettet  ist. 

Nach  der  Entstehung,  der  procentischen  Zusammen- 
setzung und  den  Spaltungsprodukten  der  Ghinäthonsäure  ist 
es  wahrscheinlich,  dass-  das  Phenetol  beim  Durchgang  durdh 
den  Thierkörper  folgende  Umwandlung  erleidet: 

• 

*)  Loc.  eil. 
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_   „     •  Ce  H»  Ot 
^  "*  ^  OC,  H4  OH 

oder : 
C6  H5  OG«  H6       ; 

PH     (  ^" 

*  (  OCaHi.CeHQOi 

Eingeführt  Ausgeschieden. 

Hoflfentlich  gelingt  es,  die  Formel  der  gepaarten  Ver- 
bindung durch  das  weitere  Studium  der  Spaltungsprodukte 
sicher  zu  stellen. 


Zur  Berichtigung 

von 

H.  Weiske. 


(I>er  Redaction  zugegangen  am  24.  Juni  1880.) 


Bei  ihren  Untersuchungen  über  die  Ausscheidung  der 
Hippursäure  in  Benzoesäure  während  des  Fiebers  *)  gelangen 
Th.  Weyl  undB.  v.  Anrep  unter  anderem  zu  dem  Resultat, 
dass  die  während  des  Fiebers  von  ihnen  bei  Kaninchen  be- 
obachtete Mehrausscheidung  der  freien  Benzoesäure,  resp.  die 
Abnahme  der  gebundenfli  Benzoesäure  durch  Zufuhr  von 
Glycocoll  nicht  vollkommen  paralysirt  werden  könne  und 
schliessen  daraus,  dass,  falls  sich  diese  Erscheinung  bei  spä- 
teren Versuchen  wiederholen  sollte,  unter  dem  Einfluss  des 
Fiebers  die  Fähigkeit  des  Kaninchens,  aus  Glycocoll  und  Ben- 
zoesäure Hippursäure  zu  bilden,  wenigstens  theilweise  aufge- 
hoben sei. 

Hierzu  bemerken  Weyl  und  v.  Anrep  weiter^)  „Nach 
dem  Grunde  dieser  Erscheinung  zu  fragen,  scheint  verführt 
Dass  sie  in  der  von  Jaarsveld  und  Stokvis  entdeckten 
Zerl^ung  der  Hippursäure  im  Organismus  ihre  Erklärung 
findet,  ist  um  so  weniger  wahrscheinlich,  als  die  Entdeckung 
der  genannten  Autoren  gar  sehr  der  Bestätigung  bedarf." 

Diese  Bemerkung  veranlasst  mich,  darauf  hinzuweisen, 
dass  von  mir  unter  Mitwirkung  von  0.  Kellner  und  R. 
Wienand  bereits  i.  J.  1876®)  der  Nachweis  erbracht  worden 


*)  Zeitschrift  f.  physiolog.  Ghem.  Bd.  IV,  S.  169. 

•)  A.  a.  0.  S.  182. 

•)  Zeitschr.  f.  Biologie  Bd.  XII,  S.  241. 
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Ist,  dass  unter  gewissen  Umständen  die  in  den  Körper  ein- 
geführte Benzoesäure  auch  bei  gleichzeitiger  Verabreichung 
von  GlycocoU  als  freie  Bensoesäure,  d.  h.  nicht  mit  Glycocoll 
verbunden  im  Harn  erscheint  und  dass  selbst  Hippursäure, 
in  der  Höhe  von  5  gr.  pro  Tag  aufgenommen,  im  Körper 
zerlegt  und  als  freie  Benzoesäure  wieder  ausgeschieden  werden 
kann.  Der  hierauf  bezügliche  Passus  lautet*):  tAus  obiger 
Tabelle  ist  ersichtlich,  dass  bei  Verabreichung  von  5  gr. 
Glycin  neben  Kartoffel-  und  Bohnenfütterung  keine  Hippur- 
säure, bei  Verabreichung  von  3  gr.  Glycin  und  5  gr.  Benzoe- 
säure oder  bei  Verabreichung  von  5  gr.  Hippursäure  aus- 
schliesslich Benzoesäure,  aber  keine  Hippursäure  ausgeschieden 
wurde;  die  gefütterte  Hippursäure  war  somit  im  Körper  zer- 
legt worden». 

Die  von  Jaarsveld  und  Stokvis  gemachte  Beobach- 
tung über  die  Möglichkeit  der  Zerlegung  von  Hippursäure  im 
thierischen  Organismus  welche  nach  Weyl  und  v.  Anrep 
noch  sehr  der  Bestätigung  bedarf,  ist  demnach  nicht  neu, 
sondern  die  Bestätigung  einer  bereits  von  anderer  Seite  mit- 
getheilten  Entdeckung. 


»)  A.  a.  0.,  S.  264. 

Proskau,  im  Juni  1880. 


Weitere  Beitrage  zur  Kenntnies  der  aromatischen  Substanzen 

des  ThierIcVrpers. 

Von  £.   Bamnanii« 


(Der  Redaktion  zagegangoQ  am  38.  Jani  1880). 


1)  Aromatische  Oxysäuren. 

Im  Thierkörper,    bez.   bei    der  Fäulniss   von  Eiweiss 

*oder  Tyrosin  sijid  bis  jetzt  folgende  aromatische  Oxysäuren 

aufgefunden    worden :    1 )  Hydroparacumarsäure ,   C»  Hi  o  Os ; 

2)    Paroxyphenylessigsäure    Ca  Hs  Os;    3)   Oxymandelsaure 

GsHsO*. 

Die  beiden  ersten,  welche  der  Pararelhe  angehören, 
stehen  in  naher  Beziehung  zum  'Tyrosin:  Die  Hydroparacu- 
marsäure entsteht  bei  der  Fäulniss  von  Tyrosin*),  die  Paroxy- 
phenylessigsäure ist  bis  jetzt  unter  den  Fäulnissprodukten 
von  Eiweiss^)  und  als  Bestandtheil  des  normalen  mensch- 
lichen Harns  nachgewiesen  worden').  Die  Oxymandelsaure 
erhielten  Schnitzen  und  Ries®)  aus  menschlichem  Harn  bei 
acuter  Leberatrophie  neben  Tyrosin;  die  Constitution  der 
Oxymandelsaure  ist  nicht  bekannt,  indessen  spricht  schon 
ihr  Vorkommen  neben  dem  Tyrosin  im  Harn  dafür,  dass 
auch  diese  Säure  der  Parareihe  angehört  und  wahrscheinlich 
ein  weiteres  Umwandlungsprodukt  des  Tyrosins  ist. 

Die  Hydroparacumarsäure  ist  von  Hlasiwetz*)  zuerst 
durch  Reduction  der  aus  Aloe  gewonnenen  Paracumarsäure 
dargestellt  worden. 

V)  Bau  mann,  Ber.  d.  ehem.  Gesellsch.  1%  1452  und  13,  279. 
^)  E.  und  H.  Salkowski,  Ber.  d.  ehem.  Gesellsch.  12,  1438. 
')  Schnitzen   und  Ries,  Ueber  acute  Phosphorvergiflung  und 
Leberatrophie,  Berlin  1869,  S.  69. 

*)  Annalen  d.  Chemie  und  Pharmacie  142,  358. 
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Dieselbe  Säure  erhielten  Tiemann  und  Herzfeld*) 
aus  Paracumarsäure,  welche  durch  Einwirkung  von  Essig- 
säureanhydrid  und  Natriumacetat  auf  Paroxybenzaldehyd 
gewonnen  war.  Buchanan  und  Glaser^)  gewannen  die 
Hydroparacumarsäure  bei  der  Einwirkung  von  salpetriger 
Säure  auf  Paramidohydrozimmtsäure. 

Die  aus  dem  Tyrosin  dargestellte  Hydroparacumarsäure 
schmilzt,  in  Uebereinstimmung  mit  den  Angaben  von  Hla- 
siwetz,  Buchanan  und  Glaser,  Tiemann  und  Herz- 
feld bei  125^  zeigte  aber  gleichwohl  einige  Eigenschaften, 
die  mit  den  Angaben  von  Hlasiwetz  nicht  völlig  überein- 
stimmten. Hlasiwetz  beschreibt  die  Salze  der  von  ihm 
gewonnenen  Säure  mit  Baryum,  Calcium  und  Kupfer  als 
leicht  löslich,  und  gibt  ferner  an,  dass  die  Säure  selbst  beim 
Kochen  alkalische  Kupferlösung  reducire.  Die  letztere  Eigen- 
schaft bestätigten  Glaser  und  Buchanan  (1.  c.)  Die  aus 
dem  Tyrosin  gewonnene  Hydroparacmnarsäure  bildet  mit 
Kupfer  ein  schwer  lösliches  Salz  und  reducirt  auch  bei  län- 
gerem Kochen  alkalische  Kupferlösung  nicht.  Um  diese  Dif- 
ferenzen aufzuklären,  habe  ich  aus  Aloe  nach  den  An- 
gaben von  Hlasiwetz  Paracumarsäure  dargestellt,  und  diese 
durch  Erwärmen  mit  Natriumamalgam  in  Hydroparacumar- 
säure übergeführt.  Die  einmal  aus  Wasser  umkrystallisirte 
Säure  schmolz  bei  125^  Sie  reducirte  beim  Kochen  alka- 
lische Kupferlösung  ebensowenig  als  die  aus  dem  Tyrosin 
erhaltene  Säure.  Auch  die  Vergleichung  der  Salze  beider 
auf  verschiedene  Weise  bereiteter  Säuren  ergab  eine  völlige 
Uebereinstimmung. 

Die  Salze  mit  Alkalien,  Baryum  und  Calcium  sind  in 
Wasser  sehr  leicht  löslich.  Die  nicht  allzu  verdünnte  Lösung 
aes  Ammoniumsalzes  gibt  mit  schwefelsaurem  Zink  einen 
krystallinischen  Niederschlag  des  Zinksalzes.  Das  Letztere 
wird  durch  Umkrystallisiren  in  perlmutterglänzenden  Tafeln 
und  Blättchen  erhalten,  die  sich  in  130  Theilen  Wasser  von 


^)  Beriehte  d.  deutsch,  ehem.  Ge&ellsch«  10,  p.  67. 
')  Zeitschrift  f.  Chemie  1869,  p.  193. 
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gewöhnlicher  Temperatur,  leichter  in  heissem  Wasser  lösen; 
es  enthält  2  Molecule  Wasser  das  bei  120^  entweicht. 

Analyse:        Gef.  (G»  H»  08)«Zn  +  2  HaO 

verlangt : 

H2  0  8,24%  8,85% 

Zn  15,1    »  15,3    » 

Die  verdünnte  wässerige  Lösung  scheidet  beim  längeren 
Erhitzen  einen  flockigen  Niederschlag  von  basischem  Salze  ab. 
Wird  eine  nicht  zu  verdünnte  Lösung  eines  Alkalisalzes 
der  Hydroparacumarsaure  mit  Kupferchlorid  gemischt,  so 
krystallisiren  nach  einiger  Zeit  dunkelgrüne,  glänzende,  kurze 
Prismen  des  Kupfersalzes,  die  in  Wasser  schwer  löslich  sind; 
beim  Kochen  mit  Wasser  wird  schwarzes  Kupferoxyd  abge- 
schieden. Das  Kupfersalz  enthält  gleichfalls  2  Mol.  Krystall- 
Wasser. 

Analyse :         Gef.  (C9  H9  Ob)  «  Cu  +  2  Ha  O 

verlangt : 

H2O  8,25%  8,38% 

Wasserfr.  Salz:  Cu  16,39»  16,14» 

Bleiacetat  gibt  mit  der  Lösung  von  hydroparacuniar- 
saurem  Ammonium  einen  weissen,  krystallinischen  Nieder- 
schlag der  in  überschüssigem  Bleiacetat  sich  wieder  löst,  in 
Bleiessig  ist  er  dagegen  fast  unlöslich. 

Die  auf  die  eine  oder  andere  Weise  gewonnene  Hydro- 
paracumarsaure ist  in  Spuren  mit  den  Wasserdämpfen  flüchtig. 
Nach  dem  Mitgetheilten  kann  es  keinem  Zweifel  mehr  unter- 
liegen, dass  die  aus  dem  Tyrosin  entstandene  Säure  mit  der 
von  Hlasiwetz  aus  Aloe  dargestellten  Hydroparacumar- 
saure vollkommen  identisch  ist. 

2)  Vorkommen  der  Hydroparacumarsaure  und 
Paroxyphenylessigsäure  im  Organismus. 

Da  die  Hydroparacumarsaure  bei  der  Fäulniss  des  Tyro- 
sins  schon  nach  sehr  kurzer  Zeit  auftritt,  so  war  es  von 
vorneherein  wahrscheinlich,  dass  man  derselben  auch  im 
Organismus  dort  begegnen  würde,  wo  Fäulnissprozesse  von 
Eiweiss,  bez.  Tyrosin  statthaben.  Die  Untersuchung  des 
Darminhaltes  eines  Hundes,  kurz  nach  dem  Tode,  ergab  dass 
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im  unteren  Theile  des  Dünndarmes  und  im  Dickdarme  eine 
oder  mehrere  aromatische  Oxysäuren  enthalten  waren:  die 
Menge  derselben  war  aber  äusserst  gering,  so  dass  sie  nicht 
krystallisirt  erhalten  werden  konnten. 

Dagegen  gelang  es  aus  V«  Liter  frischen  Eiters  von 
einer  jauchigen  Peritonitis,  welchen  Herr  Dr.  L.  Brieger  die 
Freundlichkeit  hatte,  mir  zu  überlassen,  Hydroparacumar- 
säure  in  reinem  Zustande  darzustellen.  Der  sehr  übelrie- 
chende Eiter  enthielt  keine  fluchtigen  Phenole ;  derselbe  wurde 
mit  Schwefelsäure  angesäuert  und  mit  Aether  extrahirt;  die 
Aetherauszüge  wurden  abdestillirt  in  wenig  Wasser  gelöst 
und  mit  Bleiacetat  versetzt  so  lange  ein  Niederschlag  ent- 
stand. Das  Filtrat  wurde  mit  Bleiessig  von  Neuem  gefallt; 
dieser  zweite  Niederschlag  wurde  abfiltrirt,  in  Wasser  zer- 
theilt,  mit  Schwefelsäure  angesäuert  und  wieder  mit  Aether 
geschüttelt.  Der  Rückstand  dieses  Aetherauszugs  erstarrte 
krystallinisch  und  löste  sich  zum  Theil  in  heissem  Benzol. 
Beim  Erkalten  der  abfiltrirten  Benzollösung  krystallisirten 
farblose  Blättchen  und  Nadeln,  die  genau  bei  125®  schmolzen, 
und  beim  vorsichtigen  Erhitzen  unzersetzt  sich  verflüchtigten. 
Die  wässerige  Lösung  gab  mit  Millon's  Reagens  noch  bei 
grosser  Verdünnung  eine  stark  rothe  Färbung.  Die  Menge 
der  erhaltenen  Krystalle  betrug  ca.  0,05  gr.  Es  unterliegt 
somit  keinem  Zweifel,  dass  die  aus  dem  Eiter  gewonnene 
Säure  Hydroparacumarsäure  ist  und  es  verdient  bemerkt  zu 
werden,  dass  dieselbe  auch  im  Organismus  in  einer  gefaulten 
Substanz  angetrofl'en  wird,  bevor  flüchtige  Phenole  gebildet 
waren. 

Im  Harn  vom  Menschen  und  vieler  anderer  Thiere 
finden  sich  stets  aromatische  Oxysäuren;  aus  dem  normalen 
menschlichen  Harn  konnte  eine  solche  Säure  isolirt  werden, 
die  sich  als  identisch  erwies  mit  der  von  E.  und  H.  Sal- 
kowski  aus  gefaultem  Eiweiss  gewonnenen  Paroxyphenyl- 
essigsäure,  welche  bei  148^  schmilzt.  Bei  Darstellung  dieser 
Säure  aus  dem  Harn  habe  ich  schon  früher  beobachtet,  dass 
neben  ihr  noch  eine  niedriger  schmelzende  Säure  auftritt. 
Um  auch   über   die  Natur  dieser  2.  Säure  genaueren  Auf- 
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schluss  zu  bekommen,  habe  ich  von  Neuem  eine  grössere 
Quantität  menschlichen  Harns  zur  Gewinnung  der  Oxysauren 
(im  Ganzen  ca.  240  Liter)  in  der  früher  beschriebenen  Weise 
verarbeitet.  Des  besseren  Verständnisses  halber  gebe  ich 
das  benützte  Verfahren  noch  einmal  kurz  an.  Je  ca.  30 
Liter  Harn  wurden  zum  dünnen  Syrup  verdunstet,  und  nach 
dem  Ansäuern  mit  Essigsäure,  jnit  Aether  wiederholt  extra- 
hirt;  zur  Trennung  der  Emulsion,  die  sich  hierbei  häufig 
bildet,  muss  wiederholt  Alkohol  zugesetzt  werden.  Die  Aether* 
auszüge  werden  abdestillirt,  zur  Vertreibung  der  Essigsaure 
auf  dem  Wasserbade  einige  Zeit  lang  erwärmt,  in  Wasser 
gelöst,  filtrirt  und  mit  reinem  Aether  wieder  extrahirt.  Beim 
Abdestilliren  dieser  2.  Aetherauszüge  hinterbleibt  ein  braunes 
Oel;  dieses  wird  wiederholt  mit  wenig  Wasser  ausgezogen; 
die  wässerigen  Auszüge  wurden  mit  überschüssigem  Blei- 
acetat  gefallt,  filtrirt  und  mit  basischem  Bleiacetat  versetzt. 
Dieser  2,  Niederschlag  enthält  die  Bleiverbindungen  der  aro- 
matischen Oxysauren;  derselbe  wird  mit  SchwefelwasserstoflF 
zerlegt;  der  vom  Schwefelblei  abfiltrirten  Lösung  werden  die 
Oxysauren  durch  Schütteln  mit  Aether  entzogen  und  hinter- 
bleiben nach  dem  Verdunsten  des  Aethers  als  bräunh'ch 
gefärbter  Syrup,  der  bald  krystallinisch  erstarrt.  Aus  den 
verarbeiteten  240  Litern  Harn  wurden  circa  4  gr.  der  un- 
reinen Säuren  gewonnen.  Zur  weiteren  Reinigung  und 
Trennung  der  Säuren  wurde  die  zwischen  Papier  gut  abge- 
presste  Masse  aus  wenig  Wasser  umkrystallisirt ;  die  abge- 
saugten und  getrockneten  Krystalle  erwiesen  sich  nach  ein- 
maligem Umkrystallisiren  aus  heissem  Benzol  als  reine 
Paroxyphenylessigsäure ,  Schmelzpunkt  148*^.  Die  von  den 
Krystallen  abgesaugte  Lauge  wurde  zur  Krystallisation  über 
Schwefelsäure  gestellt;  die  völlig  erstarrte  Masse  wurde  in 
einem  Kolben  mit  ca.  50  Cc.  reinem  Benzol  ausgekocht,  in 
welchem  nur  ein  Theil  gelöst  wurde;  die  beim  Erkalten  der 
Benzollösung  ausgeschiedenen  farblosen  Krystalle  begannen 
bei  124°  zu  schmelzen  und  waren  bei  128^  völlig  geschmolzen. 
Ihre  Analyse  gab  Werthe  die  nahe  mit  den  von  Hydropara- 
cumarsäure  verlangten  übereinstimmten: 
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Analyse:  6ef.  Ber. 

C  64,02%  65,06  > 

H  5,9  »  6,02 » 

Hiermit  ist  der  Nachweis  geführt,  dass  auch  die  Hydro- 
paracumarsäure  im  normalen  menschlichen  Harne  enthalten 
ist;  wegen  ihrer  leichteren  Löslichkeit  in  Wasser  ist  ihre 
Darstellung  schwieriger  als  die  der  Paroxyphenylessigsäure. 

Neben  der  Hydroparacumarsäure  wurden  im  Ganzen 
ca.  2  gr.  reine  Paroxyphenylessigsäure  aus  dem  verarbeiteten 
Harne  gewonnen.  Die  Analysen  und  die  Eigenschaften  der 
aus  dem  Menschenharne  dargestellten  Paroxyphenylessigsäure 
sind  bereits  früher  mitgetheilt  worden*). 

Es  lag  nahe  zu  vermuthen,  dass  auch  das  letzte  Glied 
der  homologen  Reihe,  welcher  die  aus  dem  Harn  dargestellten 
Oxysäuren  angehören,  die  Paroxybenzoesäure  im  Harn  vor- 
komme. Bei  der  Darstellung  jener  Säuren  aus  dem  Harn 
hätte  indessen  vermöge  ihrer  Eigenschaften  auch  die  Paroxy- 
benzoesäure in  dem  Gemenge  der  Oxysäuren  enthalten  sein 
müssen;  da  sie  in  Wasser  noch  schwerer  löslich  ist  als  die 
Paroxyphenylessigsäure  und  um  60^  höher  als  diese  schmilzt, 
hätte  sie  nicht  leicht  übersehen  werden  können.  Ich  habe 
schon  früher,  als  es  sich  zeigte,  dass  dem  Thierkörper  zuge- 
führtes Parakresol  zum  Theil  in  Paroxybenzoesäure  übergeht*), 
auch  im  normalen  Pferdeharn  Paroxybenzo§säure  vergebens 
nachzuweisen  versucht. 

Zur  Gewinnung  der  aromatischen  Oxysäuren  aus  mensch- 
lichem Harn  kann  man  auch  in  folgender  Weise  verfahren: 
Normaler  Harn  (4—5  Liter)  wird  mit  überschüssigem  Blei- 
acetat  gefallt,  vom  Niederschlag  abfiltrirt  und  mit  basisch 
Bleiacetat  versetzt,  so  lange  noch  eine  Fällung  entsteht. 
Dieser  2.  Niederschlag,  welcher  die  Blei  Verbindungen  der 
Oxysäuren  enthält,  wird  abfiltrirt,  mit  Schwefelsäure  oder 
Schwefelwasserstoff  zerlegt,  die  vom  Bleiniederschlage  abfil- 
trirte  Lösung  wird  mit  Aelher  geschüttelt,  nach  dem  Ver- 
dunsten des  Aethers  hinterbleibt  ein  brauner  Rückstand  der 


')  Deutsche  chemische  Gesellschaft  13,  279. 
^)  Bau  mann,   Diese  Zeitschrift  3,  250. 
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bald  krystallisirt  erstarrt,  und  in  der  oben  beschriebenen 
Weise  weiter  gereinigt  werden  kann.  Indessen  sind  auch 
bei  dieser  Darstellungsweise  grosse  Verluste  nicht  zu  ver- 
meiden. 

Die  aromatischen  Oxysäuren  werden  dem  eingedampften 
Menschenharn  nach  Ansäuern  mit  Essigsäure  nicht  yöUig 
entzogen;  ein,  allerdings  sehr  kleiner,  Theil  derselben  bleibt 
in  dem  Harn  zurück  und  kann  erst  nach  dem  der  letztere 
einige  Zeit  mit  Salzsäure  erwärmt  wurde,  aus  demselben 
durch  Aether  aufgenommen  werden.  Man  erhält  also  bei  der 
oben  beschriebenen  Darstellung  der  Oxysäuren  aus  dem  Harn 
dieselben  nicht  vollständig ;  trotzdem  ist  es  nicht  zweckmässig 
vor  der  Extraction  des  Harns  mit  Aether,  letzteren  mit  Salz- 
säure zu  erwärmen,  weil  alsdann  aus  dem  Harn  auch  noch 
andere  Substanzen  unbekannter  Natur  aufgenommen  werden, 
welche  späterhin  von  den  Oxysäuren  schwer  getrennt  werden 
können  und  deren  Krystallisation  hindern.  Der  bei  weitem 
grösste  Theil  der  Oxysäuren  ist  somit  im  Harn  in  Form  von 
Salzen  oder  im  freien  Zustande  enthalten,  denn  ein  zweiter, 
viel  kleinerer  Theil  derselben  wird  erst  durch  die  Behandlung 
mit  Salzsäure  aus  einer  gepaarten  Verbindung  abgespalten. 
Nach  dem  bekannten  Verhalten  anderer  aromatischer  Oxy- 
säuren im  Organismus  und  bei  der  leichten  Zersetzbarkeit 
der  gepaarten  Verbindung  ist  die  Vermuthung  nalie  gelegt, 
dass  die  aromatischen  Oxysäuren  im  normalen  Harn  zum 
Theil  in  Form  von  Aetherschwefelsäuren  enthalten  sind. 

Die  aromatischen  Oxysäuren  sind  die  Durchgangsprodukte 
bei  der  Entstehung  flüchtiger  Phenole  aus  Tyrosin.  Lässt 
man  menschlichen  Harn  unter  geeigneten  Umständen  faulen, 
so  erhält  man  sehr  häufig  mehr  flüchtige  Phenole  als  direct 
aus  dem  frischen  Harn  bei  der  Destillation  desselben  mit 
Salzsäure  erhalten  werden  konnten.  Der  ätherische  Auszug 
mit  Essigsäure  angesäuerten  menschlichen  Harns  gibt  nach- 
dem er  völlig  verdunstet,  in  viel  Wasser  gelöst  und  mit 
kohlensaurem  Ammonium  neutraUsirt  würde,  bei  der  Fäulniss 
mit  Kloakenschlamm  grössere  Mengen  flüchtiger  Phenole  als 
der  ursprüngliche  Harn  in  Form  von    Aetherschwefelsäuren 
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enthielt.  Es  war  daher  ohne  Weiteres  zu  erwarten,  dass  in 
den  Fällen,  wo  eine  vermehrte  Bildung  flüchtiger  Phenole  im 
Thierkörper  statt  findet,  die  Ausscheidung  der  Oxysäuren 
vermindert  sein  würde  und  umgekehrt.  Der  Versuch  lehrt 
nun  aber,  dass  gerade  das  Gegenthoil  Statt  hat;  enthält  ein 
Harn  in  Folge  pathologischer  Vorgänge  im  Organismus  reich- 
liche'Menge  von  Phenolschwefelsäuren,  so  ist  die  Menge  der 
aromatischen  Oxysäuren  im  Harn  nicht  vermindert  sondern 
gleichfalls  vermehrt. 

Zur  Vergleichung  oder  annähernden  Schätzung  des  Ge- 
haltes verschiedener  Lösungen  an  aromatischen  Oxysäuren 
lässt  sich  in  Ermangelung  einer  direkten  Bestimmungsmethode 
die  Farbenreaction  gut  benutzen,  welche  diese  Körper  mit 
Millon's  Reagens  zeigen.  Zur  Prüfung  des  Harns  werden 
20  Gc.  mit  verdünnter  Salzsäure  angesäuert  einige  Zeit  im 
Wasserbade  digerirt  und  nach  dem  Erkalten  dreimal  mit 
Aether  extrahirt;  die  vereinigten  Aetherauszüge  werden  mit 
einer  schwachen  Sodalösung  geschüttelt,  durch  welche  die  Oxy- 
säuren aufgenommen  werden,  während  die  Phenole  im  Aether 
bleiben.  Die  von  den  Phenolen  befreite  alkalische  Lösung  wird 
mit  Schwefelsäure  schwach  angesäuert  mit  Aether  extrahirt, 
der  Rückstand  des  Aetherauszugs  wird  in  20  Cc.  Wasser  ge- 
löst und  mit  10 — 12  Tropfen  Millon's  Reagens  schwach  er- 
wärmt. Die  Unterschiede  in  der  eintretenden  Rothfarbung 
geben  einen  Massstab  zur  Vergleichung  der  vorhandenen 
Mengen  aromatischer  Oxysäuren.  Herr  Dr.  Brieger  hatte 
die  Freundlichkeit,  mir  den  Harn  von  verschiedenen  Kranken, 
der  sehr  reich  an  Phenolschwefelsäure  war,  zur  Verfügung 
zu  stellen;  in  6  Fällen,  die  zur  Untersuchung  kamen,  über- 
traf der  Gehalt  des  Harns  an  aromatischen  Oxysäuren  den 
eines  normalen  menschlichen  Harns  etwa  um  das  2 — Sfache. 

Besonders  stark  trat  die  Reaktion  auf  aromatische  Oxy- 
säuren im  Harn  von  einer  Phosphorvergiftung  ein,  welche  ich 
4  Tage  nach  der  Vergiftung  und  2  Tage  vor  dem  Tode  zur 
Untersuchung  erhielt.  Auch  im  Harn  von  Hunden,  welche 
mit  Phosphor  vergiftet  waren,  wurde  am  2— 4len  Tage  der 
Vergiftung  eine   Vermehrung   der    Oxysäuren    im   Harn  auf 
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etwa  das  3 — 4fache  der  normalen  Ausscheidung  beobachtet. 
Weder  bei  der  Untersuchung  des  normalen  Harns  noch  in 
dem  Harn  bei  Phosphorvergiftung  wurde  die  von  Schnitzen 
und  Riess  aus  dem  Harn  bei  acuter  Leberatrophie  darge- 
stellte Oxymandelsäure  aufgefunden. 

3)  Ueber  die  Fäulnissprodukte  der  Hydropara- 

cumarsäure.. 

Die  Paroxybenzoesäure  zerfallt,  wie  ich  früher  gezeigt 
habe  *)  bei  der  Fäulniss  sehr  leicht  in  Phenol  und  Kohlen- 
säure; die  Paroxyphenylessigsäure  ^)  liefert  bei  der  gleichen 
Zersetzung  Parakresol  und  Kohlensäure.  Die  Vermuthung 
lag  daher  nicht  ferne,  dass  auch  die  Hydroparacumarsäure  bei 
der  Fäulniss  in  ähnlicher  Weise  unter  Bildung  von  p  Aethyl- 
phenol  und  Kohlensäure  zerfiele.  War  diess  der  Fall,  so  war 
ferner  eine  grosse  Wahrscheinlichkeit  dafür  gegeben ,  dass 
auch  das  p  Aethylphenol  ein  normaler  Bestandtheil  des  Thier- 
körpers  sei.  Um  hierüber,  sowie  über  andere  Produkte  der 
Fäulniss  der  Hydroparacumarsäure  und  des  Tyrosins,  soweit 
sie  nicht  bereits  bekannt  waren,  Aufschluss  zu  gewinnen, 
wurden  60  gr.  reine  Hydroparacumarsäure,  die  bei  125®  schmolz, 
in  das  Ammoniumsalz  verwandelt  und  in  folgender  Weise 
der  Einwirkung  der  Fäulnissfermente  ausgesetzt :  Eine  Losung 
von  je  12  gr.  des  Salzes  in  6  Liter  Brunnenwasser  wurde 
mit  faulem  Pankreas  in.  grosse  Flaschen  gebracht,  die  zu  */« 
von  der  Mischung  angefüllt  waren  und  in  den  Brutofen  ge- 
*  setzt.  Nach  lOtägiger  Fäulniss  wurden  die  Flüssigkeiten  ab- 
destillirt,  so  lange  noch  flüchtige  Phenole  übergingen ;  letztere 
wurden  aus  dem  Destillate  mit  Aether  ausgeschüttelt  mit 
Ghlorcalcium  getrocknet  und  rectificirt.  Es  wurden  auf  diese 
Weise  23  gr,  eines  farblosen  Oeles  erhalten,  das  keinen  con- 
stanten  Siedepunkt  zeigte:  es  begann  bei  180** zu  sieden,  das 
Thermometer  stieg  von  da  an  ganz  allmälig ;  als  etwa  '/s  des 
Oeles  übergegangen  waren  zeigte  das  Thermometer  192®  an; 
das  letzte  Drittel   ging   zwischen   192"   und    196"  über  und 

')  Diese  Zeitschrift  L,  S.  65. 
'3  Deutsch,  ehem.  Ges.  13,  381. 


313 

ganz  zuletzt  stieg  das  Thermometer  auf  über  200*^;  die  letzten 
Tropfen  erstarrten  in  der  Destillationsröbre  zu  einer  strahlig 
krystallinischen  Masse.  Die  fraetionirle  Destillation  bot  somit 
keine  Möglichkeit  dar,  die  verschiedenen  Phenole  zu  trennen. 
Um  zu  versuchen,  Anhaltspunkte  für  eine  solche  Trennung 
auf  anderem  Wege  zu  gewinnen  und  etwas  vorhandenes 
Paraethylphenol  nachzuweisen,  stellte  ich  eine  Quantität 
reines  Paraethylphenol  durch  Erhitzen  von  reinem  paraethyl- 
sulfosaurem  Baryum  mit  Aetzkali  dar.  Das  so  gewonnene 
Paraethylphenol  ging  zwischen  213^  und  214*^  völlig  über 
und  schmolz  bei  46— 47^  Fittig  fand  den  Siedepunkt  bei 
21 1^  den  Schmelzpunkt  bei  47^.  Die  durch  Erwärmen  von 
p  Aethylphenol  mit  der  äquivalenten  Menge  conc.  Schwefel- 
säure gebildete  Sulfosäure  liefert  ein  in  kaltem  Wasser  etwas 
schwer  lösliches  Barytsalz,  das  wasserfrei  krystallisirt. 

Analyse :  Gef^ :  Ber. : 

Ba.  25,7  25,5^0 

Dieses  Barytsalz  besitzt  eine  Eigenschaft,  die  auch  dem 
Salze  der  Parakresolsulfosäure  *)  zukommt :  es  bildet  mit  über- 
schüssigem Bariumhydroxyd  ein  in  Barytwasser  ganz  un- 
lösliches Salz;  durch  diese  Reaktion  kann  die  Paraethylphe- 
nolsulfosäure  leicht  von  anderen  Sulfosäuren  von  Phenolen, 
mit  Ausnahme  der  aus  dem  Parakresol  gebildeten  getrennt 
werden.  Durch  Kohlensäure  werden  die  basischen  Barytsalze 
der  Paraethyl-  und  Parakresolsulfosäure  leicht  zerlegt  und  in 
die  neutralen  Salze  übergeführt. 

Das  neutrale  paraethylsulfosaure  Barium  lösst  sich  in 
21,5  Th.  Wasser  von  17®,  das  parakresolsulfosäure  Barium 
erfordert  bei  gleicher  Temperatur  14  Theile  Wasser  zur 
Lösimg.  Es  geht  daraus  hervor,  dass  aus  einem  Gemenge 
beider  Salze  das  paraethylphenolsulfosaure  Barium  in  dem 
zuerst  krystallisirenden  Salze  zu  suchen  war. 

Um  mit  Benützung  des  beschriebenen  Verhaltens  des 
Paraethylphenols  einen  Nachweis  desselben  zu  versuchen  in 
dem  Phenolgemenge,  welches  bei  der  Fäulniss  der  Hydropa- 
racumarsäure  gewonnen  worden  war,  wurden  5  gr.  des  Ge- 

')  Engelhard!  und  Latschinoff,  ZeiUch.  Chem.  1869,  S.  213. 

Zeitacbrift  t  physiolog.  Chemie  FV^.  20 
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menges  durch  Erwärmen  mit  6,5  gr.  Schwefelsäure  in  Mono- 
sulfosäuren  übergeführt ;  die  Sulfosauren  wurden  in  Barytsalze 
verwandelt;  die  Menge  der  letzteren  (bei  lOO*  getrocknet) 
betrug  10,5  gr.;  die  wässerige  Lösung  dieser  Salze  wurde  mit 
Barytwasser  im  Ueberschuss  versetzt  und  mit  Barytwasser 
ausgewaschen.  Der  krystallinische  Niederschlag,  welcher  die 
ganze  Menge  des  parakresol-  und  paraethylphenolsulfosauren 
Bariums  enthalten  rausste,  wurde  abgepresst  im  Wasser  zer- 
theilt  und  mit  Kohlensäure  zerlegt.  Beim  Eindampfen  des 
neutralen  Barytsalzes  wurden  4,47  gr.  trockene  Substanz 
erhalten,  die  im  Folgenden  als  Salz  I  bezeichnet  ist. 

Die  durch  Barytwasser  nicht  fällbaren  sulfosauren  Salze 
wurden  durch  Kohlensäure  vom  überschüssigen  Baryt  befreit, 
und  gleichfalls  zur  Trockne  gebracht;  ihre  Menge  betrug 
6,015  gr.,  dieselben  sind  im  Folgenden  als  Barytsalz  n  be- 
zeichnet. 

Das  Barytsalz  I  wurde  im  Wasser  gelöst  und  eingedampft; 
beim  Erkalten  krystallisirte  etwa  der  4.  Theil  des  aufgelösten 
Salzes  in  wasserfreien  dicken  Prismen.  Nach  den  früher 
beschriebenen  Eigenschaften  des  paraethylsulfosauren  Bariums 
musste  dieses,  wenn  es  überhaupt  vorhanden  war,  vorzugs- 
weise in  der  ersten  Krystallisation  enthalten  sein.  Die  Ana- 
lyse des  getrockneten  Salzes  ergab  folgende  Werthe: 

Gef.      Parakresolsulfosaures     Paraethylphenolsulfos. 

Barium:  Barium: 

32,8  35,62%, 

2,7  3,34 » 

12,52  11,87» 

26,81  25,42 » 

Das  Barytsalz  I  war  somit  reines  parakresolsulfosaures 
Barium,  und  Paraethylphenol  wird  bei  der  Fäulniss  der  Hyd- 
roparacumarsäure  nicht  in  nachweisbarer  Menge  gebildet. 

Eine  Barytbestimmung  des  bei  125®  getrockneten  Ba- 
rytsalzes II  ergab: 

Gef.    Paiakresolculfosaures  Phenolsulfosaures 

Barium :  Barium : 

Ba.      29,02  26,8  28,4% 


c 

32,4 

H 

2,6 

S 

12,6 

Ba. 

26,68 
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Das  Barytsalz  II  schien  demnach  nur  Phenolsulfosäuren 
und  keine  isomeren  Kresolsulfosäuren  zu  enthalten;  die  Lö- 
sung derselben  färbte  sich  mit  Eisenchloried  nicht  mehr  blau, 
sondern  dunkelroth.  Zur  weiteren  Trennung  wurde  der  Rest 
von  Barytsalz  II  in  Kaliumsalz  umgewandelt;  beim  Verdunsten 
der  Lösung  der  Kalisalze  krystallisirten  zuerst  wasserfreie, 
sechsseitige  Tafeln,  die  durch  einmaliges  Umkrystallisiren  rein 
erhalten  wurden.  In  der  Mutterlauge  blieb  ein  in  Nadeln 
krystallisirendes  Salz,  das  Krystallwasser  enthielt. 

Das  wasserfreie  Kaliumsalz  stimmte  in  seinen  Eigen- 
schaften und  seiner  Zusammensetzung  mit  dem  paraphenol- 
sulfosauren  Kalium  überein. 


Analyse : 

Gef. 

Ber. 

C 

33,72 

33,96% 

H 

2,71 

2,36» 

K 

18,59 

18,39  » 

Der.  in  der  Mutterlauge  gebliebene  leichter  lösliche  Theil 
des  Kaliumsalzes  bestand  nach  der  Löslichkeit,  dem  Krystall- 
wassergehalte,  der  Barytbestimmung  des  Barytsalzes  zu  schliessen 
aus  orthophenolsulfosaurem  Kalium. 

Um  durch  einen  weiteren  Versuch  zu  prüfen,  ob  viel- 
leicht kleinere  Mengen  von  isomeren  Kresolen  in  dem  aus 
der  Hydroparacumarsäure  gewonnenen  Phenolmenge  enthalten 
seien,  die  bei  der  Analyse  der  Sulfosäuren  nicht  entdeckt 
werden  konnten,  wurden  8  gr.  des  Phenolgemenges  mit  Aetz- 
kali  vorsichtig  geschmolzen.  Aus  der  Schmelze  wurden  2  gr. 
reine  Paroxybenzoesäure  gewonnen ;  Salicylsäure  oder  Metoxy- 
benzoesäure  konnten  in  derselben  nich  nachgewiesen  werden. 

Die  Analyse  der  flüchtigen  Phenole,  welche  bei  der  Fäul- 
niss  der  Hydroparacumarsäure  erhalten  worden  waren,  ergab 
somit,  dass  dieselben  aus  ca.  40%  Parakresol  und  60 7o 
Phenol  bestanden.  Nach  den  im  Früheren  mitgetheilten  Ei- 
genschaften des  Paraethylphenols,  hätte  dasselbe  auch  bei 
den  Untersuchungen  der  flüchtigen  Phenole,  welche  aus  Pferde- 
harn ^),   aus   gefaultem    Eiweiss*),    aus   Tyrosin^)   und   aus 

')  Baumann,  Deutsch,  ehem.  Ges.  9.  1390. 

')  Baumann  und  B rieger.  diese  Zeitsch.  III.  149. 

»j  Weyl,  diese  Zeitschr.  III.  312. 
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Menschenharn*)  gewonnen  worden  waren,  nicht  leicht  über- 
sehen werden  können,  wenn  es  in  irgend  wesentlichen  Mengen 
vorhanden  gewesen  wäre. 

Die  Flüssigkeiten,  aus  welchen  die  bei  der  Fäulniss 
der  Hydroparacumarsäure  gebildeten  Phenole  abdestillirt  wor- 
den waren,  enthielten  noch  einen  Theil  unzersetzter  Oxysäure. 
Dieselbe  wurde  der  angesäuerten  Lösung  mit  Aether  ent- 
zogen ;  nach  dem  Verdunsten  des  Aethers  erstarrte  der  Rück- 
stand krystallinisch ;  die  Säure  wurde  zwischen  Papier  abge- 
presst  und  aus  viel  siedendem  Benzol  umkrystallisirt ;  die  so 
gereinigte  Säure  fing  erst  über  130^  an  zu  schmelzen  und 
war  erst  bei  142®  völlig  geschmolzen ;  durch  2  maliges  Umkry- 
stallisiren  aus  wenig  Wasser  wurde  dieselbe  weiter  gereinigt; 
der  Schmelzpunkt  der  aus  Wasser  zuerst  krystallisirten 
Säure  lag  bei  146 — 148^.  Die  so  gereinigte  Säure  erwies 
sich  als  identisch  mit  Paroxyphenylessigsäure 

Analyse :  Gef. :  Ber. : 

C  62,9  63,15> 

H  5,6  5,26  > 

Die  Produkte  der  Fäulniss  der  Hydroparacumarsäure 
sind  somit:  Paroxyphenylessigsäure,  Parakresol, 
und  Phenol.  Dieselben  Substanzen  inclusive  der  Hydropa- 
racumarsäure können  naturgemäss  auch  bei  der  Fäulniss  des 
Tyrosins  gebildet  werden:  von  denselben  ist  das  Parakresol 
als  Fäulnissprodukt  des  Tyrosins  schon  früher  von  Weyl  (I.e.) 
nachgewiesen  worden. 

Aus  den  beschriebenen  Versuchen  ergibt  sich  eine  be- 
merkenswerthe  Analogie  zwischen  der  fermentativen  Zersetzung 
aromatischer  Säuren  und  der  niederen  Glieder  der  normalen 
Fettsäuren. 

Die  Ameisensäure  zerfallt  bei  der  Fäulniss  in  wässeriger 
neutraler  Lösung  sehr  leicht  in  Wasserstoff  und  Kohlensäure; 
etwas  schwieriger  zersetzt  sich  die  Essigsäure  in  Smnpfgas 
und  Kohlensäure,  während  die  Propionsäure  eine  analoge 
Zersetzung  nicht  mehr  erfahrt.   Es  ist  daher  nie  Aethan  unter 

*)  Brieger,  diese  Zcilschr.  IV.  404. 
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den  Fäulnissprodukten  aufgefunden  worden ;  in  den  letzteren 
ist  Ameisensäure  nie,  Essigsäure  nur  vorübergehend  ent- 
halten. (Hoppe-Seyler  *). 

Ganz  ähnliche  Erscheinungen  finden  wir  wiederkehrend 
bei  der  Fäulniss  aromatischer  Oxysäuren  der  Parareihe:  die 
Hydroparacuraarsäure  wird  durch  Fäulnissfermente  nur  unter 
gleichzeitiger  Oxydation  gespalten;  sie  zerfallt  nicht  in  pÄe- 
thylphenol  und  Kohlensäure.  Dagegen  erfährt  die  Paroxyphe- 
nylessigsäure  bei  der  Fäulniss  Spaltung  in  Parakresol-  und 
Kohlensäure;  dieser  Vorgang  ist  analog  der  Zersetzung  der 
Essigsäure  in  Sumpfgas  und  Kohlensäure: 
1)  CH8COOH=CH4  +  C02 

^'  "*  CH2  COOH  =  ^*  ^  CHa  "^  ^^'' 
Dieselbe  Analogie  besteht  zwischen  der   fermentativen 
Zersetzung   der    Paroxybenzoesäure  und  der  Ameisensäure: 
2)  H  COOH  =  Ha  +  COa 

Ce  H4C00H  =  C« H5 OH  +  COa 

Die  Zersetzung  der  Paroxybenzoesäure  durch  die  Fäulniss 
findet  so  leicht  statt,  dass  man  diese  Säure  nie  in  gefaulten 
Lösungen  von  Eiweiss  oder  Tyrosin  findet,  auch  wenn  in 
denselben  eine  reichliche  Phenolbildung  stattfindet. 

4)  Ueber  die  Fäulniss  des  Tyrosins  und   die 
Zersetzung  derselben  beim  Erhitzen  mit  Kalium- 
hydroxyd. 

Die  Produkte,  welche  bei  der  Fäulniss  aus  dem  Tyrosin 
gebildet  werden,  stehen  nicht  alle  in  ähnlicher  Beziehung  zu 
dem  Tyrosin,  d.  h.  sie  entstehen  aus  dem  Tyrosin  nicht  durch 
ein  und  dieselbe  Reaktion.  Die  Hydroparacumarsäure  kann  aus 
dem  Tyrosin  nur  durch  eine  kräftige  Reduktion*)  erhalten 
werden,  während  die  übrigen  Umwandlungsprodukte :  Paroxy- 
phenylessigsäure ,  Parakresol  und  Phenol  aus  dem  Tyrosin 

*J  Hoppe-Seyler,  physiolog.  Ghem.  Berl.  1877.  I.  S.  125. 

')  DurchfEiawirkung  von  Natriumamalgam  auf  Tyrosin  erhält  man 
nur  Spuren  einer  in  Aether  löslichen  Säure,  die  mit  Millon's  Reagens 
eine  rothe  Färbung  gibt 
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oder  der  Hydroparacumarsäure  durch  Oxydation  und  Spaltung 
gebildet  werden  müssen. 

Die  Zersetzung  des  Tyrosins  durch  Fäulnissfermente 
kann  nun  in  der  That  so  geleitet  werden,  dass  sie  nach  der 
einen  oder  der  anderen  Richtung  verläuft.  Die  Spaltung  in 
Ammoniak  und  Hydroparacumarsäure  erfolgt  ziemlich  glatt, 
wenn  man  Tyrosin  mit  frischem  Pankreas  (lä  gr.  Tyrosin, 
100  gr.  Pankreas  auf  5  Liter  Wasser)  in  einer  oflFenen  Flasche, 
die  beinahe  von  der  Mischung  angefüllt  ist,  faulen  lässt.  Das 
Tyrosin  ist  nach  2 — 3  Tagen  aus  der  Lösung  meist  völlig 
verschwunden.  Bei  gutem  Verlaufe  der  Fäulniss  wurden  an 
60%  Hydroparacumarsäure  erhalten. 

Bedingungen  unter  welchen  die  Zersetzung  des  Tyrosins 
durch  Fäulnissfermente  in  der  Weise  verläuft,  dass  vorzugs- 
weise flüssige  Phenole  gebildet  werden,  hat  Weyl  V  milge- 
theilt.  Diese  Umwandlung  des  Tyrosins  findet  am  günstigsten 
statt,  wenn  Tyrosin  mit  Cloakenschlamm  und  Wasser  bei 
sehr  beschränktem  Luftzutritt  der  Fäulniss  überlassen  wird. 

Es  zeigt  sich  nun,  dass  in  allen  Flüssigkeiten,  in  welchen 
Tyrosin  durch  faules  Pankreas  in  Hydroparacumarsäure  um- 
gewandelt worden  war,  nach  3 — 5  Tagen  eine  weitere  Zer- 
setzung unter  Bildung  flüchtiger  Phenole  eintrat.  Die  Menge 
der  flüchtigen  Phenole,  welche  unter  diesen  Umständen  in 
der  gefaulten  Flüssigkeit  angetroffen  werden,  war  aber  zu 
keiner  Zeit  eine  bedeutende,  wevCa  die  atmosphärische  Luft 
ungehinderten  Zutritt  zu  der  faulenden  Flüssigkeit  hatte.  Sie 
wuchs  dagegen  sehr  bedeutend  an,  wie  in  den  von  Weyl 
beschriebenen  Fällen  bei  der  Fäulniss  des  Tyrosins  mit  Clo- 
akenschlamm, wenn  der  Luftzutritt  beschränkt  wurde.  Aus 
diesem  Grunde  habe  ich  bei  früheren  Versuchen  über  die 
Fäulniss  des  Tyrosins  mit  Pankreas  eine  Bildung  flüchtiger 
Phenole  aus  demselben  nicht  beobachten  können. 

In  faulenden  Flüssigkeiten,  welche  viel  Eiweiss  enthalten, 
kann  der  Sauerstoff  nicht  eindringen,  weil  er,  wie  Hoppe- 
Seyler  wiederholt  gezeigt  hat,  schon  an  der  Oberfläche 
völlig  verzehrt    wird.      Hierdurch   unterscheiden    sich    diese 

*)  Diese  Zeitechritl  III,  312. 
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Flüssigkeiten  wesentlich  von  denen,  in  welchen  derCloaken- 
schlamm  nur  mit  Wasser  und  Tyrosin  in  Berührung  ist,  und 
der  Oxydation  durch  den  aktiven  Sauerstoff  das  Tyrosin  und 
die  daraus  gebildeten  Phenole  preisgegeben  sind. 

Bei  absolutem  Abschluss  des  Sauerstoffs  werden  weder 
aus  Eiweiss  noch  aus  Tyrosin  bei  der  Fäulniss  flüchtige  Phe- 
nole gebildet. 

Aus  diesen  Thatsachen  erklärt  sich  auch  ein  scheinbarer 
Widerspruch,  der  zwischen  den  Angaben  von  L.  B rieger, 
welche  E.  und  H.  Salkowski*)  bestätigen,  und  den  Beob- 
achtungen von  Weyl  (1.  c.)  besteht:  Brieger  fand,  dass  in 
faulenden  Eiweissmassen  die  Bildung  von  Phenolen  eine  reich- 
lichere war,  als  bei  Luftabschluss,  während  Weyl  eine  reich- 
liche Bildung  von  Phenolen  bei  der  Fäulniss  von  Tyrosin 
mit  Cloakenschlamm  nur  bei  sehr  beschränktem  Luftzutritt 
beobachtete. 

In  Wasser  zertheilter  Cloakenschlamm  wirkt  sehr  kräftig 
oxydirend  sowohl  bei  gewöhnlicher  als  bei  Brutofen-Tempe- 
ratur. 0,6  gr.  hydroparacumarsaures  Ammonium  wurden  mit 
ca.  25  gr.  feuchtem  Schlamm  und  1  Liter  Wasser  in  einer 
Flasche  zusammengebracht,  die  zur  Hälfte  gefüllt  war.  Nach 
einem  Jage  enthielt  die  Flüssigkeit  Spuren  von  flüchtigem 
Phenol,  das  durch  Millon's  Reagens  im  Destillate  nachgewiesen 
wurde;  nach  3  Wochen  war  sowohl  die  Hydroparacumar- 
säure  als  auch  die  daraus  gebildeten  Phenole  aus  der  Flüssig- 
keit vollkommen  verschwunden. 

Bei  der  Fäulniss  von  Tyrosin  mit  Cloakenschlamm  lässt 
sich  zu  keiner  Zeit  die  Bildung  von  mehr  als  Spuren  von  Hyd- 
roparacumarsäure  nachweisen,  die  Zersetzung  des  Tyrosins 
wird  unter  diesen  Umständen  wie  es  scheint  nur  durch  Oxy- 
dationen und  Spaltungen  bewirkt.  Lässt  man  Cloakenschlamm 
und  Pankreas  zugleich  auf  Tyrosin  einwirken,  so  erhält  man 
schon  nach  einem  Tage  Phenole  und  relativ  wenig  Hydro- 
paracumarsäure.     Dieselbe   Art   der  Zersetzung   erfährt   das 


')  Diese  Zeitschr.  HI,  S.  145. 

*)  Ber.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft  XIII,  190. 
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Tyrosin,  wenn  man  es  mit  einer  Eiweisslösung  oder  mit  Pankreas 
die  schon  einige  Zeit  lang  gefault  haben,  zusammenbringt. 

Der  Gehalt  der  flüchtigen  Phenole  an  Parakresol  ist 
um  so  bedeutender,  je  geringer  der  Luftzutritt  bei  derFäul- 
niss  war,  desshalb  haben  Brie g er  und  ich  ^)  bei  der  Fäul- 
niss  von  Eiweiss  vorzugsweise  Parakresol  neben  kleineren 
Mengen  von  Phenol  erhalten,  während  dieses  Verhältniss 
umgekehrt  sich  zeigte  bei  dem  Phenolgemisch,  welches  ich 
bei  der  Fäulniss  der  Hydroparacumarsäure  erhielt  (s.  c), 
wobei  der  Luftzutritt  nicht  sehr  beschränkt  war. 

Hoppe-Seyler  hat  an  einer  Reihe  von  Beispielen 
gezeigt,  wie  fermentative  Zersetzungen  in  manchen  Fällen 
dieselben  Produkte  liefern,  wie  die  Einwirkung  von  Alkalien 
bei  höherer  Temperatur.  Die  Zersetzung  von  Tyrosin  beim 
Erhitzen  jnit  Aetznatron  hat  bereits  Barth  untersucht  und 
als  Zersetzungsprodukte  Paroxybenzoesäure  und  Essigsäure 
erhalten.  In  der  Hoffnung  dabei  auch  Säuren  von  höherem 
Kohlenstoffgehalt  als  die  Paroxybenzoesäure  zu  gewinnen, 
habe  ich  die  Versuche  von  Barth*)  wiederholt;  das  Tyrosin 
beginnt  beim  Erhitzen  mit  Kalihydrat  fast  genau  bei  250* 
sich  zu  zersetzen ;  die  Zersetzung  verläuft  vollständig  zwischen 
250  und  260^.  Die  geschmolzene  Masse  bleibt  vollkommen 
weiss.  Als  Produkte  dieser  Zersetzung  werden  nur  Paroxy- 
benzoesäure, (keine  Salicylsäure)  Animoniak  und  Spuren  von 
Phenol  erhalten;  Paroxyphenylessigsäure,  Hydroparacumar- 
säure oder  Oxymandelsäure  werden  hierbei  nicht  gebildet, 
obwohl  die  Hydroparacumarsäure®)  beim  Erhitzen  mit  Aetz- 
kali  erst  bei  340®  anfangt,  sich  zu  zersetzen.  Auch  Paroxy- 
phenylessigsäure kann  mit  Aetzkali  auf  über  300°  erhitzt 
werden  ohne  Zersetzung  zu  erleiden.  Hierbei  möchte  ich 
noch  einer  gelegentlichen  Beobachtung  über  das  Verhalten 
des  Tyrosins  gegen  Ammoniak  Erwähnung  thun.  Nach  älteren 
Angaben  krystallisirt  das  Tyrosin  beim  Verdunsten  einer 
ammoniakalischen  Lösung  unverändert  heraus.  Diess  ist  nicht 

')  Diese  Zeitschrift  III,  S.  149. 

*)  Annalen  d.  Chemie  u.  Pharmacie  136,  p.  HO. 

*)  Barth  u.  Seh  reder,  Deutsche  ehem.  Gesellsch.  12,  p.  1259. 
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der  Fall,  sondern  das  aus  Ammoniak  krystallisirte  Tyrosin 
hält  auch  nach  nochmaligem  Umkrystallisiren  aus  Wasser 
und  nach  dem  Trocknen  Ammoniak  fest  zurück,  das  erst 
durch  Kochen  mit  Alkalien  ausgetrieben  wird. 

Aus  dem  Verhalten  des  Tyrosins  gegen  Aetzkali  geht 
mit  Bestimmtheit  hervor,  wie  bereits  Barth  (1.  c.)  vor  einer 
Reihe  von  Jahren  nachwies,  dass  das  aus  Harn  gewonnene 
Tyrosin  nur  aus  der  Paraverbindung  besteht. 

In  keinem  Falle  habe  ich  aus  reinem  Tyrosin  bei  der 
Fäulniss  oder  beim  Schmelzen  mit  Aetzkali  auch  nur  Spuren 
von  Indol  oder  Skatol  erhalten.  Die  Behauptung  des  Herrn 
Ossikovszky^),  dass  Ortho-  und  Metatyrosine  neben  dem 
bekannten  Tyrosin  im  Eiweiss  enthalten  seien  und  dass  aus 
diesen  Substanzen  bei  der  Fäulniss  Indol  und  Skatol  gebildet 
würden,  entbehrt  bis  jetzt  einer  experimentellen  Grundlage, 
und  braucht  desshalb  nicht  diskutirt  zu  werden. 


Ich  schliesse  hiermit  eine  Reihe  von  Untersuchungen 
ab,  die  ich  vor  mehreren  Jahren  begonnen  habe,  ausgehend 
von  der  Beobachtung,  dass  der  Harn  von  Hunden*),  welche 
ausschliesslich  mit  Fleisch  gefüttert  wurden,  bei  der  Destillation 
mit  Salzsäure  geringe  Mengen  von  Phenol  lieferte,  und  dass 
bei  der  Fäulniss  von  Eiweiss  Phenol  gebildet  wird®). 

Die  genaue  Untersuchung  der  aus  dem  Eiweiss,  bez. 
aus  dem  Tyrosin  bei  der  Fäulniss  gebildeten  Produkte  hat 
ergeben,  dass  dieselben  Substanzen  normale  Bestandtheile  des 
Harns  der  höheren  Thiere  sind,  und  es  erscheint  daher  der 
Schluss  berechtigt,  dass  diese  Verbindungen  auch  im  Thier- 
körper  durch  fermentative  Zersetzungen  von  Tyrosin,  bez. 
Eiweiss  gebildet  werden.  Ausser  dem  Eiweiss  sind  bis  jetzt 
keine  anderen  chemischen  Stoffe  bekannt,  welche  regelmässig 
mit  der  Nahrung  aufgenommen,  im  Thierkörper  in  flüchtige 
Phenole  oder  aromatische  Oxysäuren  der  Parareihe  umge- 
wandelt würden.  Die  Unterschiede  in  dem  Gehalte  des  Harns 


')  Deutsche  chemische  Gresellsch.  18,  p.  528. 
•)  Bau  mann,  PflQger's  Archiv,  12,  S.  67,  1875. 
')  Diese  Zeitschr.  I.  S.  60. 
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Yon  Maischen  und  Thieren  an  Aetherschwefelsäuren  flüchtiger 
Phenole  und  an  aromatischen  Oxysäuren  ist  daher  nicht 
sowohl  abhängig  von  der  Art  der  Nahrung  als  von  der 
Intensität  der  Fäulnissvorgänge  im  Organismus  selbst. 
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Ueber  die  Oxydation  der  aromatischen  Kohlenwasserstoffe 

im  ThierkSrper. 

Von  M.  Nencki  und  P.  Glaeosa. 


(Der  Redactlon  zugegangen  am  29.  Janl  1880). 


Die  Ersten,  welche  das  Verhalten  der  aromatischen 
Kohlenwasserstoffe  im  Organismus  untersuchten ,  waren 
Schnitzen  und  Naunyn*).  Ihre  Versuche  erstreckten  sich 
allerdings  nur  auf  die  drei  Anfangsgheder  der  Reihe,  nämlich: 
Das  Benzol,  das  Toluol  und  das  Xylol.  Sie  fanden,  dass 
diese  Kohlenwasserstoffe  im  Thierkörper  oxydirt  werden  und 
zwar  wurde  das  Benzol  zu  Phenol,  das  Toluol  zu  Benzoe- 
säure und  das  Xylol  zu  Toluylsäure  umgewandelt.  Während 
die  beiden  letzten  Säuren,  wie  schon  Schnitzen  und 
Naunyn  fanden,  in  Form  ihrer  Glykocollpaarlinge  im  Harn 
auftreten,  zeigte  später  Baumann^),  dass  das  durch  Oxy- 
dation des  Benzols  im  Organismus  entstandene  Phenol  nicht 
als  solches,  sondern  in  Form  einer  Actherschwefelsäure 
C«  Hö  0  -  SOs  H  ausgeschieden  wird.  Ferner  haben  B  a  u  m  a  n  n 
und  Herter^)  gefunden,  dass  eine  grosse  Anzahl  aroma- 
tischer Su)3stanzen  im  Thierkörper  zu  ihren  Hydroxylderivaten 
oxydirt  und  als  Aetherschwefelsäure  ausgeschieden  werden. 

Auch  das  dem  Organismus  zugeführte  Phenol  unter- 
liegt zum  Theil  noch  einer  weiteren  Oxydation,  indem  es  in 
Hydrochinon  und  Brenzcatechin  umgewandelt  wird. 

Weitere  im  hiesigen  Laboratorium  mit  Gamphercymol 
und  Mesitylen   angestellte  Versuche  zeigten,  dass  das  Cymol 

*)  R e i c b e r f s   und   Du  Bois-Reymond's  Archiv  v.  J.  1867. 

')  Pflüger's  Archiv,  Bd.  30,  S.  285. 

*)  Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  1,  S.  244, 
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im  Thierkörper  zu  Cuminsäure  und  das  Mesitylen  zu  Mesitylen- 
säure  oxydirt  werden.  Die  bisherigen  Versuche  ergeben 
demnach  folgende  Reihe: 

Es  wird  im  Thierkörper  oxydirt: 

Ce  Hg  Benzol      zu  Ce  Hs  OH  Phenol. 

C6  Hs  GHa        Toluol        »  Cc  H5  COa  H       Benzoesäure. 

Ce  Hi  {  ^|j     Xylol         »  Ce  H4   {  ^qJ  jj  Toluylsäure. 

i  GHa  (  GHa 

Ge  Ha  I  GHa     Mesitylen   >  Ge  Ha   (  GHa       Mesitylensäure. 
I  GHa  '  GOa  H 

Gc  H4  I  ^J5h7  ^3™ö1         *  G«  Hi   j  ^^^  Guminsäure. 

Wie  aus  dieser  Zusammenstellung  ersichtlich  wird  im 
Organismus  stets  nur  eine  Seitenkette  des  Kohlenwasserstoflfes 
zu  Garboxyl  oxydirt,  und  zwar  nur  das  Methyl,  wie  aus  dem 
Versuche  mit  Gymol  hervorgeht.  Da  ferner  bis  jetzt  nur 
Versuche  mit  solchen  Kohlenwasserstoffen  ausgeführt  wurden, 
welche  Methyl  als  Seitenkette  enthalten;  so  war  es  wünschens- 
werth,  das  Verhalten  aromatischer  Kohlenwasserstofife  mit 
kohlenstoflfreicheren  Seitenketten  kennen  zu  lernen.  Die  ersten 
hierauf  bezüglichen  Versuche  mit  Aethylbenzol  hat  Herr 
Dr.  Genhart  aus  Sempach  im  hiesigen  Laboratorium  unter- 
nommen. Da  er  jedoch  an  der  Vollendung  seiner  Arbeit 
verhindert  war,  so  wurde  sie  von  uns  fortgesetzt.  In  Fol- 
gendem wollen  wir  über  die  von  uns  erhaltenen  Resultate 
berichten. 

Die  Fütterungsversuche  wurden  zum  kleineren  Theile 
an  Menschen,  zum  grössten  Theil  an  einem  und  demselben 
Hunde  angestellt.  Die  Nahrung  dieses  14  kg  wiegenden 
Hundes  bestand  aus  einer  täglichen  Ration  von  250  gr  Fleisch, 
500  gr  Brod  und  beliebiger  Menge  Wasser.  Der  Hund  war 
so  dressirt,  dass  er  regelmässig  2  mal  täglich,  Morgens  und 
Abends  seinen  Harn  in  ein  untergehaltenes  Gefäss  entleerte. 
Alle  die  Kohlenwasserstofife,  mit  denen  experimentirt  wurde, 
wurden  in  Dosen  bis  zu  3—4  gr  pro  die  von  dem  Hunde 
gut  ertragen.     Sie  wurden    in  Gelatinekapseln    eingegeben; 
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grössere  Dosen  —  wir  haben  manchmal  6 — 10  gr  pro  die 
verabreicht  --  verursachten  Erbrechen  und  Durchfalle.  In 
Versuchen  wo  es  uns  auf  quantitative  Bestimmungen  ankam, 
haben  wir  uns  daher  auf  die  Dose  von  2,5  gr  pro  die  be- 
schränkt. 

Aethylbenzol.  Das  von  Kahlbaum  in  Berlin 
bezogene  Aethylbenzol  wurde  durch  fraktionirte  Destillation 
gereinigt  und  der  bei  134°  siedende  Kohlenwasserstoff  dem 
Hunde  in  Dosen  von  3 — 4  gr  pro  die  eingegeben.  Der  darauf 
erhaltene  Harn  wurde  auf  dem  Wasserbade  verdunstet,  der 
syrupige  Rückstand  in  der  Kälte  mit  verdünnter  Schwefel- 
säure angesäuert  und  mit  Aether  ausgeschüttelt.  Der  abge- 
gossene ätherische  Auszug  hinterliess  nach  dem  Abdestilliren 
des  Aethers  einen  krystallinischen  Rückstand,  der  unter  dem 
Mikroscope  die  Krystallformen  der  Hippursäure  zeigte.  Die 
Krystalle  wurden  aus  heissem  Wasser  unter  Zusatz  von 
Thierkohle  umkrystallisirt  und  durch  nochmalige  Krystallisation 
aus  wenig  heissem  Wasser  schnee weiss  erhalten.  Die  Elementar- 
analysen der  über  Schwefelsäure  getrockneten  Substanz  zeigten, 
dass  sie  Hippursäure  war. 

0,2228  gr  gaben: 
0,4922  gr  GOa   entsprechend  0,1342  C  oder  60,33%  G  und 
0,1098  gr  H2O  »  0,0122  H      >       5,47%  H. 

0,2163  gr  Substanz  gaben  ferner: 
15  cc  Ngas  bei  10,5  G.  Temp.   und  724  mm  Barom. 
entsprechend  7,88%  N;  also: 

Gefunden:  Berechnet  aus  Hippursäure: 

G  =  60,33  G  =  60,32 

H=    5,47  H=    5,04 

N  =    7,88  N  =    7,84 

O  =  26,32  0  =  26,80 

Es  ergibt  sich  hieraus,  dass  das  an  dem  Benzol  haftende 
Aethyl  gänzlich  zu  Kohlensäure  oxydirt  wird,  entsprechend 
der  Gleichung: 

Ge  H5-Ga  H5  +  Oe  =  Ge  Hs-GOa  H  +  GO»  +  2  Ha  0. 

Es  ist  ferner  als  sicher  anzunehmen,  dass  der  am  Benzol- 
kern haftende  Kohlenstoff    des   Aethyl's    zuerst   angegriffen 


328 

wird;  anderenfalls  müsste  als  Zwischenstufe  die  Phenylessig- 
säure  =  G«  Hs  -GH«  -CO2  H  entstehen. 

Aus  den  Versuchen  von  Salkowski^)  aber  ist  es 
bekannt,  dass  die  dem  Organismus  zugeführte  Phenylessig- 
säure  nicht  weiter  oxydirt  wird,  sondern  mit  GlykocoU  gepaart 
als  die  Phenacetursäure  GcHs-GHa-GO-NH-GHa-GOsH  im 
Harne  erscheint.  Wahrscheinlich  wird  im  Organismus  das 
Aethylbenzol  in  erster  Instanz  in  Acetophenon  und  sodann 
unter  Oxydation  des  Methyls  in  Benzoesäure  und  Kohlen- 
säure umgewandelt. 

Vor  Kurzem  zeigten  Friedel  und  Bai  söhn*),  dass 
durch  vorsichtige  Oxydation  des  Aethylbenzols  mit  Ghrom- 
säure  in  der  That  Acetophenon  entsteht.  Dass  Acetophenon 
im  Thierkörper  zu  Benzoesäure  oxydirt  werde,  wurde  von 
einem  von  uns^)  durch  direkten  Versuch  erwiesen. 

Die  Menge  der  im  Harne  nach  Fütterung  mit  Aethyl- 
benzol auftretenden  Hippursäure  war  stets  eine  geringe.  Bei 
Dosen  von  4 — 5  gr  pro  die  wurde  höchstens  etwa  der  sechste 
Theil  der  theoretisch  zu  erwartenden  Menge  der  Hippursäure 
erhalten.  Auch  bei  Menschen,  wo  ebenfalls  Aethylbenzol  zu 
Benzoesäure  oxydirt  wird,  bleibt  die  Menge  der  aus  dem 
Harne  erhaltenen  Hippursäure  weit  hinter  der  theoretischen 
Berechnung  zurück.  Die  Versuche  Baumann's  zeigten,  dass 
eine  Reihe  aromatischer  Substanzen  im  Organismus  zu  ihren 
Hydroxylderivaten  oxydirt  werden,  welche  dann  als  Aether- 
schwefelsäure  im  Harne  erscheinen;  es  wurde  daher  vor 
und  nach  der  Fütterung  mit  Aethylbenzol  die  Schwefelsäure 
der  Salze  und  die  durch  Kochen  mit  Mineralsäuren  frei- 
werdende  Schwefelsäure  bestimmt.  Die  Bestimmungen  er- 
gaben, dass  nach  Einnahme  von  Aethylbenzol  die  Menge  der 
gepaarten  Schwefelsäuren  durchaus  nicht  zunimmt.  So  wurden 
in  einem  Versuche  folgende  Zahlen  erhalten: 

24 stündige  Harnmenge  eines  Mannes  vor  der  Einnahme 
von  Aethylbenzol  =  2000  cc. 


*J  Berliner  Berichte,  2.  Jahrg.,  p.  654. 

•)  Bulletin  de  la  Soc.  chim.  T.  32,  p.  615. 

•}  Journal  f.  prakt.  Chemie  1878,  Bd.  18,  S.  288. 
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SO«  der  Salze  in  24  Stunden  A  =  2,026  gr 
SOs  gepaart      in  24  Stunden  B  =  0,125  gr 

A 

—  =  16,3. 

24  ständige  Harnmenge  des  gleichen  Mannes,  nach  dem 
Genuss  von  4  gr  Aethylbenzol  =  3200  cc. 

SOs  der  Salze  =  3,568  gr  in  24  Stunden 
SOs  gepaart      =  0,239  gr  in  24  Stunden 

A 

Das  gleiche  Resultat  wurde  auch  mit  Hunden  erhalten. 

Jedenfalls  rührt  die  nach  Verabreichung  des  Aethyl- 
benzols  im  Harne  auftretende  Hippursäure  von  dem  ersteren 
her.  Der  Harn  des  Versuchshundes  enthielt,  wie  wir  uns 
im  Verlaufe  der  Versuche  öfters  überzeugen  konnten,  normaler- 
weise keine  wtlgbaren  Mengen  Hippursäure. 

Normales  Propylbenzol  =  Ce  H0-CH2-CH2-CH8. 
Den  zu  den  Fütterungsversuchen  verwendeten  Kohlenwasser- 
stoff haben  wir  nach  der  F  i  1 1  i  g'schen  ^)  Vorschrift  durch 
Einwirkung  von  Natrium  auf  Brombenzol  und  normales  Propyl- 
bromid  bereitet  und  in  Dosen  von  4  gr  pro  die  dem  Hunde 
verabreicht.  Aus  dem  genau  wie  nach  der  Fütterung  mit 
Aethylbenzol  verarbeiteten  Harne  wurde  Hippursäure  und 
zwar  in  gleicher  Menge  wie  nach  Aethylbenzol  erhalten.  Die 
ähnlich  wie  im  vorhergehenden  Versuche  gereinigte  Säure 
ergab  bei  der  Elementaranalyse  folgende  Zahlen: 

0,2598  gr.  Substanz  gaben  0,5758  CO^  und  0,1301  HaO. 

Gefunden :  Berechnet : 

C  =  60,4%  C  =  60,62 

H  =     5,5  *  H  =     5,04 

0,1920  gr  Substanz  gaben  13,00  cc  N  bei  723  B  und 
IP  C. 

N  gefunden  7,68,  berechnet  7,84. 
Entsprechend  dem  Aethylbenzol  ist  also  das  normale 
Propylbenzol  im  Organismus   zunächst  in  Benzoesäure  und 
Essigsäure  durch  Oxydation  gespalten,  was  aus  dem  Umstände 

*)  Annalen  der  Gliemie  ä.  Pharmacie,  Bd.  149,  S.  324, 


330 

hervorgeht,  dass  ausser  Benzoesäure  keine  höhere,  ihr  homologe 
Säure  entstanden  ist.  Auch  Fittig^)  erhielt  Benzoesäure 
durch  Oxydation  des  normalen  Propylbenzols  mittelst  saurem 
chromsaurem  Kalium  und  verdünnter  Schwefelsäure. 

Isopropylbenzol  (Cumol  aus  Cuminsäure) 

C6H6-CH((.jj; 

Wir  haben  diesen  Kohlenwasserstoff  ähnlich  wie  Ja- 
cobsen^)  durch  Erhitzen  eines  innigen  Gemenges  von  je 
15  gr  reiner  Cuminsäure  mit  50  gr  gebranntem  Kalk  und 
50  gl'  Eisenfeile  dargestellt.  Das  wiederholt  über  Natrium 
fractionirte  Destillat  lieferte  uns  ebenfalls  eine  sehr  gute 
Ausbeute  an  reinem,  bei  150—151'^  bei  720  Bst.  siedendem 
Cumol.  Obgleich  Ab  el^)  durch  Oxydation  des  Cumols  Benzoe- 
säure erhielt,  ?o  erwarteten  wir  doch,  dass  wegen  der  Structur 
der  Seitenkette  im  Cumol  vielleicht  nicht  Benzoesäure,  sondern 
durch  Oxydation  eines  Methyls  der  Seitenkette  Hydroatropa- 

säure  CeHö-CH^^Tx        entstehen  werde. 

Der  Versuch  zeigte,  dass  weder  die  eine  noch  die  andere 
Säure  aus  Cumol  im  Organismus  gebildet  wird.  Wir  haben 
auch  nach  Verabreichung  grösserer  Mengen  des  Harnes,  nach- 
dem der  Hund  innerhalb  4  Tagen  15  gr  Cumol  erhielt,  keine 
wägbare  Menge  Hippursäure  oder  einer  anderen  aromatischen 
Säure  erhalten  können.  Als  wir  dagegen  den  Harn  mit 
verdünnter  Schwefel-  oder  Salzsäure  einige  Minuten  zum 
Sieden  erhitzten,  wurde  beim  Schütteln  desselben  mit  Aether 
von  dem  Letzteren  eine  Substanz  aufgenommen,  welche  nach 
Verdunsten  des  Aethers  als  eine  harzige,  in  Wasser  wenig 
lösliche  Materie  hinterblieb.  Es  gelang  uns  aber  nicht  diesen 
harzigen  Körper  krystallinisch  zu  erhalten,  oder  in  irgend  eine 
analysirbare  Forhi  zu  bringen.  Dieses  unerwartete  Resultat 
brachte  uns  auf  die  Vermuthung,  dass  das  Isopropylbenzol 
nicht  zu  einer  Garbonsäure,  sondern  ähnlich  wie  das  Benzol 

')  Annalen  der  Chemie  u.  Pharmacie,  Bd.  149,  S.  325. 

*)  Berliner  Berichte  1879,  S.  429. 

•)  Annalen  der  Chemie  u.  Pharmacie,  Bd.  63,  S.  308. 
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zu  einem  Phenol  im  Organismus  oxydirt  werde.  Nach  der 
Analogie  des  Phenols  war  ferner  zu  erwarten,  dass  auch  das 
Oxycumol  als  Aetherschwefelsäure  im  Harn  auftreten  werde. 
Wir  haben  daher  den  Fütterungsversuch  mit  Cumol  wieder- 
holt und  durch  die  bedeutend  vermehrte  Ausscheidung  der 
gepaarten  Schwefelsäure  unsere  Vermuthung  bestätigt  gefunden. 
Die  folgende  Tabelle  enthält  die  erhaltenen  Zahlen: 

1.  Tag.  Harnmenge  =  240  cc. 


A  =  SO4  Ha  der  Salze 
0,766  gr. 


B  =  SO*Ha  gepaart 
0.0936  gr. 


2.  Tag.    Harnmenge  =  218  cc. 

B  =  S04H.  gepaart 
0,2191  gr. 

3.  Tag.    Harnmenge  =  270  cc. 


A  =  0,5686  gr. 


A  =  SO4  Ha  der  Salze 
0,501  i  gr. 


B  =  0,1836  gr. 


4.  Tag.    Harnmenge  =  284  cc. 


A=  0,7446  gr. 


B  =  0,0943  gr. 


A+B  = 
0,8596  gr. 

A-f-B  = 
0,7205  gr. 


A-f  B  = 
0,7522  gr. 


A  +  B  = 

0,8389  gr. 


A:B  =  8,1    g. 


A:B  =  2,28  g. 
(Eing.v.Sgr  Cumol) 


A:B  =  3,1     g. 


A:B  =  7,89  g. 


Aus  diesen  Zahlen  ist  ersichtlich,  dass  nur  ein  geringer 
Theil  des  Isopropylbenzols  in  die  Oxyverbindung  übergeführt 
werde ;  obgleich  bei  der  gleichmässigen  Ernährung  des  Hundes 
die  Zunahme  der  gepaarten  Schwefelsäure  zweifellos  die  Folge 
des  verabreichten  Cumols  ist.  Das  entstandene  Oxycumol 
scheint  mit  Wasserdämpfen  nicht  flüchtig  zn  sein,  denn  wir 
erhielten  bei  der  Destillation  des  Harnes  mit  verdünnter 
Schwefelsäure  und  Neutralisation  des  Destillates  mit  einigen 
Tropfen  Kalilauge  nach  dem  Eindampfen  desselben  keinen 
wägbaren  Rückstand.  Hingegen  hinterblieb  eine  harzige  Masse, 
wie  wir  sie  sonst  bei  der  gleichen  Behandlung  des  Hunde- 
harns nicht  beobachtet  haben.  Eine  auffallende  Erscheinung, 
die  jedoch,  wie  wir  später  bei  der  Fütterung  des  Hundes 
mit  anderen  Kohlenwasserstoffen  und  namentlich  mit  Benzol 
gesehen  haben,  constant  blieb,  ist  die  lang  dauernde  —  bis 
zum  dritten  Tage  —  Ausscheidung  der  vermehrten  gepaarten 
Schwefelsäure. 

Butylbenzole.  Herr  Prof.  Radziszewski  in  Lem- 
berg,  der    Entdecker  der  isomeren  Butylbenzole,   hatte  die 
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Freundlichkeit  uns  seine  Präparate  in  analytisch  reinem 
Zustande  zur  Verfügung  zu  stellen.  Wir  konnten  daher  unsere 
Versuche  anstellen: 

1)  Mit  normalem  Butylbenzol,  erhalten  durch  Einwirkung 
von  Natrium  auf  ein  Gemisch  von  Ce  Hs-CHa-Br  und  nornialem 
Ca  Ht  Er.  2)  mit  dem  «-Isobutylbenzol  =  Ce  Hs-CHa-CH  {GHs)^, 
erhalten    durch    Einwirkung    von    Natrium    auf    Ce  H5  -  Br 

und   ^[J^>CH-CH8  Br  und  3)   mit   dem    Wsobutylbenzol   = 

Co  H6-CH(q  q  '    erhalten  durch  Einwirkung  von  Q^jj^/Zn 

auf  CcHÄ-CHBr-CHs.  Wir  können  hier  vorausschicken,  dass 
keiner  von  diesen  drei  Kohlenwasserstoffen  im  Organismus 
zu  Hippursäure  oxydirt  wird;  dagegen  haben  wir  gefunden, 
dass  die  beiden  Isobutylbenzole  vermehrte  Ausscheidung  der 
Aetherschwefelsäuren  bewirKen;  dass  sie  also  mit  ziemlicher 
Sicherheit  als  Oxybutylbenzole  ausgeschieden  werden.  Wir 
haben  den  Versuch  mit  normalem  Butylbenzol  gleich  nach 
den  Fütterungsversuchen  mit  Aethyl-  und  normalem  Propyl- 
benzol  angestellt.  In  der  Erwartung,  dass  das  normale 
Butylbenzol  ebenfalls  Hippursäure  geben  werJi^,  haben  wir 
leider  die  Bestimmung  der  Schwefelsäure  im  Harne  nach 
Phenylbutyl  unterlassen.  Erst  nachdem  wir  bei  wiederholter 
Fütterung  des  Hundes  mit  (3grpro  die)  normalem  Butylbenzol 
weder  Hippursäure,  noch  irgend  eine  aromalische  Säure  aus 
dem  Harne  erhielten,  wurde  es  uns  wahrscheinlich,  dass 
dieser  Kohlenwasserstoff  nicht  gleich  wie  dessen  kohlenstoff- 
ärmere Homologe  zu  Benzoesäure,  sondern  zu  einem  Oxy- 
butylbenzol  oxydirt  werde.  Leider  reichte  unser  Vorrath  an 
normalem  Butylbenzol  nicht  mehr  aus,  um  den  Fütterungs- 
versuch zu  wiederholen  und  auch  die  gepaarten  Schwofel- 
säuren im  Harne  zu  bestimmen.  Nachdem  wir  aber  gesehen, 
dass  auch  nach  Fütterung  mit  a.  und  ß-Butylbeuzol  keine 
Hippursäure  im  Harne  auftritt,  haben  wir  die  Fütterungs- 
versuche mit  den  beiden  letzten  Kohlenwasserstoffen  wieder- 
holt und  gleichzeitig  die  Schwefelsäure  der  Salze,  sowie  auch 
in  gepaarter  Form  bestimmt.  Die  erhaltenen  Zahlen  sind 
nun  folgende: 
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Versuch  mit  «-Isobutylbenzol  =  Ce  H6-CH2-CH  =  (GHa)«. 

1.  Tag  vor  der  Fütterung,  Harnmenge  =  220  cc. 

A  =  0,857    gr.    |    B  =  0,117      |    AH-B  =  0,974      |    A:B=    7,3 

2.  Tag,  Eingabe  von  2,5  gr.  «-Isobutylbenzol,  Harnmenge 
=  204  cc. 

A  =  0,543    gr.    I    B=  0,1106    |    A-|-B  =  0,6536    |    A:B=   4,9 

■ 

Durch  Destillation  dieses  Harnes  wurden  in  geringer  Menge  farb- 
lose Oeltropfen  erhalten,  die  durch  Zusatz  von  Bromwaster  sich  gelb 
färbten  und  am  Boden  des  Heagenzgläschens  sich  absetzten.  Auch  nach 
mehrtägigem  Stehen  krystallisirten  diese  gelben  Oeltröpfchen  nicht. 

3.  Tag.   Harnmenge  =  178  cc. 

A  =  0,4047  gr.  |  B  =  0,0858  |  A-f-B  =  0,4905  |  A:B=  4,7  . 

4.  Tag.    Harnmenge  =  265  cc. 

A  =  0,9235  gr.    (    B  =  0,1134    |    A  +  B=  1,0369    |    A:B^    7,1 

Versuch    mit   ß-Isobutylbenzol  =  C6H6-CH(^^y^ 

1.  Tag.    Harn  vor  der  Fütterung  =  268  cc. 

A  =  0,793    gr.    |    B  =  0,0938    |    A-fB  =  0,8868    |    A:B=   8,45 

2.  Ta^.   Harnmenge  =  289    cc.    (Eingabe   von  2V2   gr. 
ß-lsobutylbenzol). 

A  =  1,0323  gr.    |    B  =  0,180      |    A  +  B  =  1,2123    |    A:B=    5,7 

3.  Tag.   Harnmenge  =  250  cc. 

A  =  0,9123gr.    |    B  =  0,204      |    A-fB  =  l,ll63    |    A:B=    4,47 

4.  Tag.   Harnmenge  =  272  cc. 

A=  1.104    gr.    i    B=  0,0883    |    A-fB  =1,1923    |    A  :  B  =  12,5 

Auch  an  den  auf  die  Fütterung  mit  ß-Isobutylbenzol 
folgenden  Tagen  wurde  durch  Destillation  des  mit  Schwefel- 
säure angesäuerten  Harnes  in  minimalen  Mengen  ein  in 
Wasser  untersinkendes  Oel  erhalten,  das  jedoch  nicht  krystal- 
lisirte  und  wegen  der  geringen  Menge  zu  keiner  weiteren 
Untersuchung  verwendet  werden  konnte.  Auffallend  war  uns 
die  Verminderung  der  Gesammtschwefelsäuren  nach  der 
Fütterung  mit  a-Isobutjlbenzol.  Die  durch  die  Eingabe  der 
beiden  Isobutylbenzole  verursachte  Vermehrung  der  gepaarten 
Schwefelsäuren  im  Harne  ist  wie  man  sieht  so  gering,  dass 
sie  fast  innerhalb  der  täglichen  Schwankungen  zu  liegen 
kommt.  Wir  müssen  aber  hervorheben,  dass  der  Hund,  welcher 
zur  Zeit  unserer,  über  mehrere  Monate  dauernden  Versuche, 
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sehr  gleichmässig  gehalten  wurde,  auch  äusserst  gleichmässige 
Mengen  der  Schwefelsäure,  sowohl  in  Form  der  Salze,  als 
auch  in  Form  der  Aetherschwefelsäuren  ausschied.  Da  bei 
den  minimalen  Mengen  der  aus  Butylbenzolen  entstandenen 
Oxydationsprodukte  an  deren  Charakterisirung  nicht  zu  denken 
war,  so  wollten  wir  sehen  wie  bei  Fütterung  mit  Benzol, 
welches  nach  den  Versuchen  von  Schnitzen  und  N a u n y n 
zweifellos  im  Organismus  zu  Phenol  oxydirt  wird,  die  Aus- 
scheidung der  gepaarten  Schwefelsäuren  sich  gestaltet. 

Der  mit  Benzol  angestellte  Fütterungsversuch  ergab  uns 
in  mancher  Hinsicht  bemerkenswerthe  Zahlen: 

1.  Tag  vor   der  Eingabe  von  Benzol,  Harnmenge   = 
228  cc. 

A  =  0,9955  gr.    |    B  =  0,082      |    A  +  B  =  1,0037    |    A:B=12,1 
(aus  dem  Harn  bei  der  Destillation  mit  S04Ht  kein  Phenol). 

2.  Tag,   Eingabe   von    2,5  gr.   Benzol,   Harnmenge  = 
300  cc. 

Ar=l,011     gr.    I    8  =  0,1434    |    A  +  B  =  l,1544    |    A:B=    7,0 

(Phenol  in  24  Stunden  0,0156  gr.) 

3.  Tag.   Harnmenge  =  252  cc. 

A  =  0,756    gr.    |    8  =  0,247      |    A  +  B  =  1,003      |    A:B=    3,0 

(Phenol  in  24  Stunden  0,0463  gr.) 

4.  Tag.    Harnmenge  =  265  cc. 

A  =  0,8677  gr.    |    B  =  0,1883    |    A+B=  1,0553    |    A :  B  =    4,6 

(Phenol  in  24  Stunden  0,0209  gr.) 

5.  Tag.    Harnmenge  =  265  cc. 

A  =  0,9284gr.    |    B  =  0,1622    |    A  +  B  =  O,0906    |    A:B=    5,7 

(Phenol  in  24  Stunden  0,0061  gr.) 

6.  Tag.    Harnm«nge=  272  cc. 

A=r:l,023    gr.    I    B  =  0,135      |    A-fB  =  l,158      |    A:B=r    7,6 

(Kein  Phenol  mehr  im  Harne). 

Die  Tabelle  zeigt  folgende  Eigenthüralichkeiten : 

1)  Die  Menge  der  gepaarten  Schwefelsäuren  ist  um  ein 
weniges  grösser  als  nach  der  Fütterung  mit  Butylbenzolen.  Das 
relative  Verhältniss  von  A:B  ist  aber  ziemlich  das  Gleiche 
wie  nach  der  Fütterung  mit  Isopropylbenzol. 

2)  Die  Aussscheidung  des  nach  Einnahme  von  Benzol 
entstehenden  Phenols  ist  eine  äusserst  langsame.   Sie  erstreckt 
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sich  über  vier  Tage  und  zwar  wird  die  grösste  Menge  Phenol 
erst  am  2.  und  3.  Tage  ausgeschieden.  Dass  dies  nicht  ein 
Zufall  Ist,  davon  haben  wir  uns  durch  Wiederholung  des 
Versuches,  wobei  der  Himd  3  gr.  Benzol  erhielt,  überzeugt. 
Auch  hier  wurde  die  Hauptmenge  des  Phenols  erst  am  2. 
und  3.  Tage  ausgeschieden. 

Aehnliche  Verhältnisse,  jedoch  nicht  in  so  hohem  Grade 
zeigen  die  Versuchstabellen  mit  Cumol  und  den  Butylben- 
zolen. 

Es  folgt  hieraus,  dass  die  aromatischen  Kohlenwasser- 
stoffe und  namentlich  das  Benzol,  lange  Zeit  im  Organismus 
verbleiben  und  nur  langsam  oxydirt  werden. 

3)  Vergleicht  man  die,  nach  der  Eingabe  von  Benzol 
ausgeschiedenen  Aetherschwefelsäuren  mit  den  am  gleichen 
Tage  ausgeschiedenen  Phenolmengen,  so  ergibt  sich,  nach 
Abzug  der  dem  Phenol  äquivalenten  Mengen,  sowie  der  nor- 
malerweise ausgeschiedenen  gepaarten  Schwefelsäuren,  ein 
bedeutender,  mehr  wie  die  Hälfte  betragender  Ueberschuss  an 
Schwefelsäuren.  Aehnliche  Verhältnisse  beobachtete  zuerst 
F.  Schaff  er*)  nach  der  Fütterung  eines  Hundes  mit  Phenol, 
wonach  Bau  mann  und  Preusse*)  zeigten,  dass  die  über- 
schüssige Aetherschwefelsäure  in  Folge  des  durch  weitere 
Oxydation  des  Phenols  entstandenen  Brenzcatechins  und 
Hydrochinons  auftritt.  Wir  haben  desshalb  in  einer  neuen 
Versuchsreihe  dem  Hunde  grössere  Quantitäten  Benzol  =  5  gr. 
pro  die  eingegeben.  Gleichzeitig  wurde  der  Hund  mit  einem 
Gemisch  von  gleichen  Theilen  Olivenöl  und  Benzol,  nachdem 
ihm  vorher  das  Haar  abgeschoren  war,  in  einer  Ausdehnung  von 
etwa  ID  dec.  täglich  mit  einem  Pinsel  am  Rücken  bestrichen. 
Der  hierauf  von  5  Tagen  gesammelte  Harn  wurde  auf  etwa  V  des 
ursprünglichen  Volumens  eingedampft,  filtrirt,  das  Filtrat  einige 
Minuten  mit  überschüssiger  Ha  SO4  gekocht  und  mit  Aether 
extrahirt.  Die  ätherischen  Extrakte  wurden  nach  dem  Ab- 
destilliren  des  Aethers  mit  kohlensaurem  Barium  gekocht  und 
von  Neuem  mit  Aether  extrahirt.    Die  nunmehr  erhaltenen 


')  Journal  f.  prakt.  Chemie,  Bd.  19,  S.  282,  Jahrgang  1878. 
*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  III,  S.  15,  1879. 
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ätherischen  Auszüge  sollten  das  durch  weitere  Oxydation  des 
Benzols  entstandene  Brenzcatechin  und  Hydrochinon  enthalten. 
Der  abdestillirte  Aether  hinterliess  einen  geringen  herzigen 
Rückstand,  der  sich  z.  Th.  in  wenig  kaltem  Wasser  auflöste. 
Die  von  dem  ungelöst  gebliebenen  Harze  filtrirte  Flüssigkeit 
zeigte  alle  Reactionen  des  Brenzcatechins.  Sie  wurde  mit 
Bleizuckerlösung  so  lange  versetzt  als  noch  ein  Niederschlag 
entstand,  der  Bleiniederschlag  mit  Wasser  gewaschen,  ge- 
trocknet, sodann  mit  einigen  Tropfen  verdünnter  Schwefel- 
säureangesäuert und  mit  Aether  geschüttelt.  Der  abgegossene 
und  verdunstete  Aether  hinterliess  einen  geringen  Rückstand, 
der  beim  Stehen  im  Exsiccator  in  kurzen  quadratischen 
Prismen  auskrystallisirte,  in  glänzenden  Blättern  subliniirte 
und  in  wenig  Wasser  gelöst  mit  Eisenchlorid  sich  dunkelgrün 
fi'u:bte,  also  alle  Eigenschaften  des  Brenzcatechins  besass. 
Hydrochinon  konnten  wir,  in  dem  von  dem  ursprünglichen 
Blei  niederschlage  erhaltenen  Filtrate,  nicht  auffinden. 

In  der  Erwartung,  dass  vielleicht  im  menschlichen 
Organismus  grössere  Mengen  Benzol  oxydirt  werden,  benutzten 
wir  den  Umstand,  dass  gleichzeitig  in  der  hiesigen  medicinischen 
Klinik  Versuche  über  die  therapeutische  Verwendung  des  Ben- 
zols angestellt  wurden  und  verarbeiteten  etwa  10  Liter  Harn 
von  Patienten,  die  täglich  6  gr.  Benzol  erhielten.  Der  Harn 
wurde  genau  wie  oben  angegeben,  verarbeitet.  Wir  haben 
daraus  Branzcatechin  dargestellt  und  obgleich  es  uns  nicht 
gelang,  Hydrochinon  in  reinem  Zustande  darzustellen,  so 
glauben  wir  doch,  gestützt  auf  die  von  Baumann  und 
Preusse  für  Hydrochinon  gefundene,  sehr  empfindliche 
Reaction,  dessen  Anwesenheit  in  den  verarbeiteten  Harn- 
extracten  constatirt  zu  haben.  Als  wir  nämlich  den  nach 
der  Behandlung  der  Harnextracte  mit  kohlensaurem  Barium 
erhaltenen  ätherischen  Auszug  verdunsteten ,  hinterblieben 
neben  harziger  Materie  auch  braun  gefärbte  Krystallnadeln, 
welche  trocken  erhitzt,  unter  Bildung  violetter  Dämpfe 
sublimirten. 

Das  Resum^  unserer  Versuche  ist,  dass  die  von  uns 
verfütterten  Kohlenwasserstofife  nur  zum  geringsten  Theil  im 
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Organismus  oxydirt  werden.  Der  grössere  Theil  entzieht  sich 
der  Oxydation  zum  Theil  wohl  dadurch,  dass  die  gefütterten 
Kohlenwasserstoffe  nicht  vollkommen  resorbirt  werden,  zum 
grösseren  Theil  aber  wohl  dadurch,  dass  sie  unverändert 
durch  die  Lungen  den  Organismus  verlassen.  Wir  vermuthen 
dieses  desshalb,  weil  bei  den  kleineren  Dosen  =  2V2 — 4  gr. 
pro  die  der  Hund  nur  jeden  3.  oder  4.  Tag  seinen  Koth 
entleerte;  andererseits,  wie  das  namentlich  aus  den  Versuchen 
mit  Benzol  hervorgeht,  verbleibt  der  einmal  eingeführte 
Kohlenwasserstoff  tagelang  in  den  Geweben,  ehe  er  vollkommen 
ausgeschieden  wird.  Eine  vollständige  Oxydation  der  ver- 
fütterten Kohlenwasserstoffe  zu  Kohlensäure  und  Wasser  ist 
übrigens  auch  nicht  ausgeschlossen.  Als  ein  allgemeines 
Gesetz,  die  Oxydation  der  Kohlenwasserstoffe  im  Organismus 
betreffend,  können  wir  constatiren,  dass  der  Angriff  des 
oxydirenden  Sauerstoffes  stets  entweder  den 
Benzolkern  oder  das  mit  dem  Kern  verbundene 
Kohlenstoffatom  trifft. 

Im  Anschluss  hieran  wollen  wir  noch  über  einen,  mit 
der  Phenolglycolsäure  CeHs-O-CHs-COOH  an  Menschen 
angestellten  Versuch  berichten.  Wir  haben  nämlich  gesehen, 
wie  dies  auch  schon  vor  uns  Pritsche  fand,  dass  die 
Phenolglycolsäure  antiseptische  Eigenschaften  besitzt  und  haben 
daher  erwartet,  dass  sie  sich  vielleicht  therapeutisch  werde 
verwenden  lassen.  Professor  Lichtheim  hatte  die  Freund- 
lichkeit Phenolglycolsäure  in  Dosen  bis  zu  5 — 7  gr.  pro  die 
in  einigen  Fällen  von  acuten,  fieberhaften  Krankheiten  zu 
verabreichen.  Die  Phenolglycolsäure  zeigte  aber  keine,  die 
Temperatur  merklich  herabsetzende  Wirkung.  Der  nach  Genuss 
von  Phenolglycolsäure  zum  Syrup  eingedampfte  Menschenharn 
wurde  zunächst  mit  Alkohol  extrahirt,  der  alkohoUsche  Auszug 
verdunstet,  der  Rückstand  nach  dem  Erkalten  mit  HaSOi 
angesäuert  und  mit  Aether  geschüttelt.  Die  abdestillirten, 
ätherischen  Auszüge  hinterliessen  in  reichlichen  Mengen  einen 
öligen  Rückstand,  der  nach  Wasserzusatz  krystallinisch  er- 
starrte und  durch  mehrfache  Krystallisation  aus  heissem 
Wasser  unter  Zusatz  von  Thierkohle  gereinigt  wurde.    Die 


338 

in  farblosen  Nadeln  krystallisirende  Substanz  hatte  den 
Schmelzpunkt  der  Phenolglycolsäure  (96®),  war  stickstofffirei 
und  ergab  bei  der  Elementaranalyse  mit  der  Formel  Gs  Hs  O9 
übereinstimmende  Zahlen. 

0,2278  gr.  der  über  SO*  Ha  getrockneten  Substanz  gaben 
0,5280  gr.  CO2  und  0,1165  gr.  HaO  oder  63,210/«  O  und 
5,68  gr.  Ha  0.  Die  Formel  Gs  Hs  Oa  verlangt  63,16  *^/o  G  und 
5,26%  H. 

Die  Phenolglycolsäure,  welche  in  nahezu  theoretischer 
Menge  im  Harne  wieder  erscheint,  paart  sich  demnach  irn 
menschlichen  Organismus  mit  Glykocoll  nicht.  Durch  einen 
besonderen  Versuch  haben  wir  uns  noch  überzeugt,  dass  sie 
im  Organismus  nicht  in  Phenol  und  Glykolsäure  gespalten 
wird.  So  enthielt  der  24  stündige  Harn  eines  an  acutem 
Gelenkrheumatismus  leidenden  Mannes  am  Tage  vor  der 
Eingabe  der  Phenolglycolsäure  0,013  gr.  Phenol.  Nach  der 
Eingabe  von  5  gr.  Phenolglycolsäure  enthielt  die  24  stündige 
Harnmenge  nur  0,016  gr.  Phenol. 


Ueber  die  Oxydation  des  Benzols  durch  Ozon  und  die  Oxydationen 

im  Thierl(Srper. 

Von  M.  Nencki  und  P«  Oiaeosa* 


(Der  Redaction  zugegangen  am  39.  Jnnl  1880). 


Ausgehend  von  der  wiederholt  constatirten  Beobachtung, 
dass  zwischen  den  Oxydationen  organischer  Verbindungen 
mittelst  Ozon  und  solcher  im  Thierkörper  eine  grosse  Aehn- 
lichkeit  besteht*),  haben  wir  in  der  Erwartung,  dass  dabei 
vielleicht  Phenol  gebildet  werde,  die  Einwirkung  ozonisirten 
Sauerstoffs  auf  Benzol  untersucht.  Houzeau  und  Renard*), 
welche  bereits  vor  mehreren  Jahren  mit  diesem  Gegenstande 
sich  beschäftigt  haben,  geben  an,  beim  Behandeln  von  Benzol 
mit  Ozon,  ausser  Ameisen-  und  Essigsäure,  einen  weissen, 
amorphen,  explosiven  Körper  erhalten  zu  haben,  den  sie 
Ozobenzol  nennen.  Dieser  sehr  unbeständige  Körper  werde 
von  Wasser  unter  Bildung  von  Essigsäure  gelöst  und  durch 
Alkalien  gebräunt. 

Unsere  Versuchsanordnung  war  folgende:  5  —  10  gr. 
reines,  über  Natrium  rectificirtes  und  bei  79®  (710  B.)  con- 
stant  siedendes  Benzol  wurden  mit  dem  gleichen  Gewicht 
Iprocentiger  Kalilauge  in  ein  Kölbchen  gebracht,  das  mit 
einem  doppelt  durchbohrten  Kork  verschlossen  war.  Durch 
die  eine  OefTnung  des  Korkes  ging  ein  aufrechtstehender 
Kühler,  durch  die  andere  eine  ein  wenig  in  den  Hals  hinein« 
ragende  Glasröhre,  durch  welche  der  ozonisirte  Sauerstoff 
eingeleitet  wurde.  Der  aus  dem  Gasometer  austretende 
Sauerstoff,    nachdem    er   durch   Kalilauge   und   concentrirte 

*)  Vergl.  hierüber  die  Arbeit  von  Dr.  Kaufmann,  Journal  für 
prakt.  Chemie,  Bd.  17,  S.  81. 

")  Comptes  rendus  1873,  3  mars. 
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Schwefelsäure  gereinigt  wai*,  trat  in  einen  Geissler'schen 
Ozonisator.    Der  austretende  ozonisirte  SauerstolBf  wurde  vor 
dem  Eintritt  in  das  mit  Benzol  gefüllte  Kölbchen  noch  durch 
Wasser  gewaschen.    Für  die  dunkle  electrische  Entladung  im 
Ozonisator  benutzten  wir  sechs  grosse  Bunsen'sche  Elemente 
und   einen  Ruhm  kor  ff  sehen    Apparat,   der    etwa  2   ctm. 
lange    Funken    gab.     Das    Kölbchen    wurde   nun    auf    dem 
Wasserbade  erwärmt,   wodurch    die  entweichenden  Benzol- 
dämpfe der  Einwirkung    des   eintretenden   Ozons   ausgesetzt 
wurden.     Die  in  dem  Kühlrohr  condensirten  Dämpfe  flössen 
zurück  und  die  durch  Oxydation  entstehenden  sauren  Produkte 
wurden  an  die  verdünnte  Kalilauge  gebunden.    Schon  nach 
einem   halbstündigen   Einleiten    des   Ozons    färbte   sich   die 
untere  alkalische  Schicht  gelblich  und  nach  3— 5  stündigem 
Einleiten  wurde  sie  dunkelbraun,  wahrscheinlich  durch  Zer- 
setzung des  Ozobenzols.    Nach  Verlauf  dieser  Zeit  haben  wir 
die  Operation  unterbrochen,  die  Flüssigkeit   zur  Entfernung 
des  grösstentheils  unzersetzten  Benzols  auf  dem  Wasserbade 
zur   Trockene    verdunstet,    den   Rückstand    mit    verdünnter 
Schwefelsäure  angesäuert  und  aus  einem  Fractionirkölbchen 
destillirt.     Das   schwach  nach  Essigsäure  riechende  Destillat 
in    einem   Reagenzröhrchen    mit   Bromwasser,    oder     besser 
Bromdampf  versetzt,    trübt   sich   stark   milchig    und    sofort 
scheiden   sich   weisse  Krystalle   aus,    die  nach  ihren    Eigen- 
schaften   vorwiegend   aus   Tribromphenol   bestehen.      Leider 
war   die    Ausbeute   äusserst   gering.     Siö    betrug    stets    nur 
wenige   Milligramme    und    trotz    vielfacher    Variationen    der 
Versuchseinrichtung  gelang  es  uns  nicht,  die  Ausbeute  vsresent- 
lich  zu  vermehren.    Verhältnissmässig  noch  die  grösste  Menge 
Phenol  wurde   erhalten,   als   wir   die   Benzoldämpfe    in    den 
Ozonisätor   selbst  eintreten    Hessen;    nur  war  dies    insofern 
nicht  zulässig,  als  beim  stärkeren  Strome   statt   stiller    elec- 
trischer  Entladung  der  Funken   übersprang  und  die  Dämpfe 
entzündete.    Wir  hätten  nicht  unterlassen,  trotz  der  geringen 
Ausbeute   das  Tribromphenol  in  für  Analysen  hinreichender 
Menge  zu  bereiten,  wenn  nicht  noch  eine  zweite  Schwierigkeit 
dem  Vorhaben  sich  entgegengestellt  hätte.     Der  durch  Brom 
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erzeugte  weisse  krystallinische  Niederschlag  zeigte  sich  schon 
mikroscopisch  betrachtet  nicht  homogen.  Er  bestand  zum 
Theil  wie  das  Tribroraphenol  aus  feinen  rhombischen  Nadeln, 
zum  Theil  aus  kurzen,  sternförmig  vereinigten  Prismen. 
Wurde  der  Bromniederschlag  mit  einigen  Tropten  verdünnter 
Alkalien  behandelt,  so  löste  er  sich  zum  grössten  Theil  auf, 
zum  kleineren  aber  blieb  er  ungelöst  und  erst  nach  längerem 
Schütteln  erfolgte  die  Lösung.  In  der  filtrirten  alkalischen 
Lösung  erzeugte  Salzsäure  einen  flockigen  Niederschlag,  der 
unter  dem  Mikroskope  aus  feinen  Krystallnadeln  bestand, 
genau  so  wie  eine  zum  Vergleich  mit  reinem  Tribromphenol 
angestellte  Probe.  Da  wir  auch  den  Schmelzpunkt  des  durch 
Oxydation  des  Benzols  entstandenen  und  mit  Brom  gefällten 
Produktes  zu  niedrig  —  bei  84  •  —  fanden,  so  haben  wir  das 
Produkt  durch  Sublimation  zwischen  zwei  Uhrgläsern  zu 
reinigen  versucht.  Das  aus  langen,  feinen  Nadeln  genau  vom 
Aussehen  des  sublimirten  Tribromphenol  bestehende  Sublimat 
schmolz  dann  bei  97®.  Eine  andere  Probe,  ebenfalls  subli- 
mirten Produktes  schmolz  aber  bei  83*^.  Wenn  also  das  von 
uns  erhaltene  Produkt  nicht  homogen  war,  so  ist  doch  die 
Oxydation  geringer  Mengen  Benzols  zu  Phenol  kaum  zu 
bezweifeln.  Es  ist  dies  seit  vorigem  Jahre  schon  der  dritte 
Oxydationsmodus,  nach  welchem  Benzol  direkt  in  Phenol 
übergeführt  werden  kann.  Hoppe-Seyler*)  fand  zuerst, 
dass  Benzol  mit  Palladium- Wasserstoff  und  etwas  Wasser  bei 
Luftzutritt  geschüttelt,  allmählig  unter  Bildung  verschiedener 
Körper  oxydirt  wird.  Aus  den  Oxydationsprodukten  des 
Benzols  isolirte  Hoppe-Seyler  das  Phenol,  wenn  auch  nicht 
in  ganz  reinem  Zustande  und  fast  gleichzeitig  zeigten  Fr i edel 
und  Grafts^),  dass  wenn  Sauerstoff  in  ein  Gemisch  von 
Aluminiumchlorid  und  Benzol,  welches  bis  zum  Sieden  erhitzt 
wird,  geleitet  wird,  man  Phenol  und  einen  rothen  Farbstoff 
(ein  Derivat  des  Phenols)  erhält.  Das  Toluol  liefert  unter 
denselben  Bedingungen  Kresol. 


')  Berliner  Berichte  1879,  S.  1552. 
.    »)  Comptes  rendus  1879,  Vol.  24  p.  1460, 

Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie  IV.  g3 
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Zur  Zeit  als  Schultzen  und  Naunyn')  die  so  inte- 
ressante Oxydation  des  Benzols  im  Organismus  fanden,  war 
es  noch  nicht  gelungen,  durch  künstliche  Oxydation  Benzol 
in  Phenol  überzuführen,  oder  wenigstens  mit  den  damaligen 
Untersuchungsmethoden  Phenol  unter  den  Oxydationspro- 
dukten nachzuweisen.  Die  gleichzeitig  sorgfaltig  ausgeführten 
Versuche  von  Carius*)  haben  ausser  Kohlensäure  nur  noch 
Ameisensäure,  Benzoesäure  und  Phtalsäure  als  die  einzigen 
definirbaren  Oxydationsprodukte  des  Benzols  ergeben. 

Als  nun  Hoppe-Seyler  fand,  dass  in  Gegenwart  von 
Palladium- Wasserstoff  Benzol  mit  Luft  geschüttelt  zu  Phenol 
oxydirt  werde  und  den  Vorgang  so  erklärte,  dass  der  Wasser- 
stoff, indem  er  sich  aus  dem  Molecül  Oa  ein  Atom  0  aneignet, 
das  andere  Atom  0  in  Freiheit  setzt,  also  in  den  Status 
nascens  versetzt  <activ>  macht,  glaubten  einige  physiologische 
Chemiker®),  dass  dadurch  ein  Verständniss  für  die  Oxydations- 
vorgänge im  Thierkörper  überhaupt  auf  experimenteller 
Grundlage  eröffnet  werde. 

Insofern  die  Herren  Baumann  und  Preusse  mit 
diesem  allgemeinen  Ausspruche  sagen  wollten,  dass  im  Mo- 
mente, wo  der  Blutsauerstoff  aus  den  Gapillaren  in  die  Gewebe 
übertritt  er  aus  dem  indifferenten  in  den  cactiven»  Zustand 
übergeht,  also  dass  das  Molecül  O«  in  Atome  (0«  =  O  +  O) 
zerfalle,  sind  wir  mit  ihrem  Ausspruche  einverstanden;  denn 
auch  die  Oxydation  des  Benzols  durch  Ozon  lässt  sich  am 
einfachsten  so  erklären,  dass  das  Ozon  —  Ob  — beim  Zusam- 
mentreffen mit  dem  Benzol  in  Oa  +  0  sich  spaltet,  also  dass 
der  Sauerstoff  als  Atom  Benzol  zu  Phenol  oxydire. 

Als  voreilig  müssten  wir  es  aber  bezeichnen,  wenn 
damit  gesagt  werden  sollte,  dass  durch  den  «activen»  Wasser- 
stoff das  €  Activwerden  >  des  Sauerstoffs  im  Thierkörper 
geschieht.  Activer  Wasserstoff  und  überhaupt  Wasserstoff 
ist  bis  jetzt  weder  in  den  Geweben  noch  im  Blute*)   auf- 

>)  Reichert  u.  Du  Bois-Rey raond's  Archiv  1867. 

•)  Annalen  d.  Chemie  u.  Pharmaeie,  Bd.  148,  S.  70. 

•)  Baumann  und  Preusse,  Zeitschr.  f.  phys.  Chemie,  Bd.  3, 

S.   158. 

*)  Wir  sehen  hier  natürlich  ab  von  den  geringen  Mengen  von 
Wasserstoff  und  Grubengas  in  der  Exspirationslufl,  welche  ohne  Zweifel 
den  Fäulniss-  und  Gährungsprocessen  im  Darmcanale  entstammen. 
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gefunden  worden,  und  es  ist  uns  nicht  wahrscheinlich,  dass 
er  überhaupt  daselbst,  etwa  durch  fermentative  Vorgänge 
gebildet  werde.  Die  löslichen  Fermente  —  und  nur  um  solche 
kann  es  sich  in  den  lebendigen  thierischen  Zellen  normaler- 
weise handeln  —  des  Thier-  und  Pflanzenreiches  zersetzen 
die  organischen  Verbindungen  nur  durch  Hydratationen,  die 
nicht  einmal  tiefgreifend  sind.  Produkte,  wie  wir  sie  aus 
diesen  Verbindungen  durch  Oxydations-,  Reductions-  oder 
Gondensationsagentien  erhalten,  treten  dabei  nicht  auf  Dass 
bei  der  Zersetzung  organischer  Verbindungen  durch  den 
Lebensprozess  gewisser  Species  der  Spaltpilze  Wasserstoff  frei 
wird,  ist  bekannt.  Wir  sind  aber  nicht  berechtigt,  dik 
Lebenserscheinungen  dieser  einzelligen  Organismen  ohne 
weiteres  auf  die  verschiedenen  Zellencomplexe  des  thierischen 
Organismus  zu  übertragen.  Weil  die  Fäulniss  ein  Lebens- 
process  ist,  so  folgt  daraus  nicht,  dass,  wie  Mitscherlich 
irrthümlich  meinte,  «das  Leben  nur  ein  Fäulnissprozess  sei.» 

Ti  ^iv  Y^virj  xata  xdiv  slÖÄv  xarrjYOpsltat,  toc  81  etBv]  xatdi  täv  y^vcBv  oöx  Ocyttoxpl^si. 

(Genera  quidem  de  speciebus  preedicantur,  sed  non  vicissim 
species  de  generibus)  Aristoteles  categ.  c.  5,  p.  2,  b.  20. 

Cymol  wird  im  Organismus  zu  Cuminsäure  oxydirt.  Bis 
vor  Kurzem  schien  diese  Art  der  Oxydation  dem  Thierkörper 
eigen  zu  sein,  denn  durch  Oxydation  des  Cymols  mit  ver- 
dünnter Salpetersäure  oder  saurem  chromsaurem  Kalium  und 
Schwefelsäure  wurde  nur  entweder  Terephtalsäure  oder 
Terephtalsäure  und  Toluylsäure  erhalten.  In  einer  Mitthei- 
lung an  die  Pariser  Akademie  zeigt  Herr  Etard*)  an,  dass 
Cymol  durch  Ghromylchlorid  fast  quantitativ  in  Guminaldehyd 
übergeführt  werden  kann.  Es  entsteht  in  dieser  Reaction 
zunächst  eine  Doppelverbindung  von  der  Zusanunensetzung 

Ce  H4<Q^^  ^  2  (GrOg  Gla),  die  durch  Wasser  in  Guminaldehyd, 

Chromsäure  und  Ghromsesquioxyd  gespalten  wird.  Der 
Mechanismus  dieses  Prozesses  ist  allem  Anscheine  nach  der, 
dass  zuerst  das  angelagerte  Ghromylchlorid  durch  Wasser  in 
Chromsäurehydrat  übergeführt  wird.    Das  Letztere  aber  zer- 

•)  Comples  rendus  1880,  T.  90,  p.  534. 
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ßillt  in  erster  Instanz  in  Chromsäureanhydrid  und  sodann  in 
Chromoxyd  und  SauerstojQf. 

1)  Cr  Ob  CI2  +  (Hi  0)9  =  Cr  02<gj[J  +  2  HCl 

2)  Cr  02<^2  =  Hb  O  +  Cr  Oa  und 

3)  (Cr  08)2  =  Cr2  Os  +  O2  +  O. 

Es  würde  also  auch   hier   das  Atom  0   als    «acti^er 
SauerstofiF>    auf    das   Methyl    des   Cymols    einwirken.     Das 
Charakteristische   aber    in    dieser  Reaction    besteht     in    der 
Anlagerung  des  Chromylchlorids  an  den  Kohlenwasserstoflf. 
Nach   den  Untersuchungen  Gustavsons*)  findet    auch  bei 
uen  Oxydationen  mittelst  der  Fried  einsehen  Reaction  stets 
die  Bildung  solcher  Additionen  von  den  Kohlenwasserstoflfai 
an  das  Aluminiumchlorid,  resp,   -bromid  statt.     Durch  diese 
Oxydationen  aber  wu-d,  gleich  wie  im  Thierkörper,*    Benzol 
zu    Phenol   und   Cumol   zu   Cuminsäure   oxydirt.      Aehnlich 
wie    im   Thierkörper    geschehen    ferner    diese    Oxydationen 
meistens  bei  niedrigen  Temperaturen.  Der  Gedanke  liegt  nahe, 
dass   auch    im   Thierkörper    eine    ähnliche    Anlagerung    der 
verbrennbaren  Bestandtheile  der  Gewebe  an  den  Sauerstoff 
wobei  der  indifferente  Sauerstoff  des  Oxyhämoglobin's  «acüv» 
werde,   erfolge.    Erst  weitere  physiologische  wie   chemische 
Forschungen  können  uns  aber  Autklärung  über  diese  schwie- 
rigen Fragen  verschaffen. 
Bern  im  Juni  1880. 

Nachschrift. 

Erst  nach  Absondung  der  vorliegenden  Arbeit  zum 
Drucke  sind  uns  die  in  den  Liebigschen  Annalen  ver- 
öffentlichten ausgezeichneten  Untersuchungen  Radziszewski's 
«Ueber  die  Phosphorescenz  der  organischen  und  organisirten 
Körper»  zugekommen.  Durch  den  Nachweis,  dass  die  meisten 
Bestandtheile  der  thierischen  Gewebe  in  alkalischer  Lösung 
das  Sauerstoffmolekül  in  Atome  spalten,  wobei  sie  sich  oxy- 
diren,  hat  Radziszewski  auf  die  einfachste  Weise  die 
physiologische  Oxydation  erklärt. 

*)  Berliner  Berichte  1878,  S.  1842,  1879  S.  859. 


Chemische  Untersuchung  einer  Dermoidcyste. 

Von  Dr.  Sotnitsehewsky  aus  Kiew. 


(Ana  dem  physlologlscb-cheiniAchon  Institiite  zn  Strassbarg). 
(Der  Bedaction  angegangen  am  2.  Jnll  1880). 


Da  die  verschiedenen  Geschwülste  bis  jetzt  noch  selten 
der  Gegenstand  einer  chemischen  Untersuchung  waren,  so 
glaube  ich,  dass  die  Veröffentlichung  der  von  mir  erhaltenen 
Resultate  der  Untersuchung  des  Inhalts  einer  Dermoidcyste 
des  Ovarium,  die  ich  Gelegenheit  fand  zu  analysiren,  von 
einigem  Interesse  sein  werde,  umsomehr  als  die  untersuchten 
Substanzen,  wie  es  scheint,  in  einer  nahen  Beziehung  zu  den 
Produkten  der  normalen  Hautsecretion  stehen. 

Die  in  Alkohol  aufbewahrte  Masse,  welche  zu  meiner 
Disposition  stand,  betrug  543  gr.,  hatte  eine  gelblichweise 
Farbe  und  butterartige  Consistenz ;  sie  enthielt  blonde  Haare 
von  verschiedener  Länge  ziemlich  gleichmässig  beigemengt. 
Die  Untersuchung  wurde  in  folgender  Weise  ausgeführt:  die 
ganze  Masse  der  Geschwulst  wurde  möglichst  zerkleinert, 
zuerst  mit  Aether,  dann  mit  Alkohol,  endlich  mit  Wasser 
extrahirt,  alsdann  alle  Extracte  und  der  Rückstand  gesondert 
untersucht. 

Das  Wasserextract  enthielt  Spuren  von  Eiweiss, 
sehr  wenig  phosphorsaure  Salze.  Nach  Ausfallung  mit 
Barytwasser  auf  ein  kleines  Volumen  eingedampft,  zeigte 
dasselbe  keine  Krystallisation,  auch  die  Proben  auf  Tyrosin 
(Millon's  Reagens),  Xanthin,  Hypoxanthin,  Zucker  und 
Glycogen  fielen  negativ  aus. 

Die  Quantität  des  Alkoholextractes  betrug  20,8  gr. 
Es  enthielt  weder  Zucker  noch  Tyrosin.    Bei  der  weiteren 
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Untersuchung  zeigte  es  sich,  dass  dasselbe  im  Wesentlichen  aus 
Seifen  bestand.  Die  daraus  ausgeschiedenen,  bei  Destillation 
mit  Wasser  ins  Destillat  übergehenden  Säuren  lieferten  Barynm- 
salz  mit  34,4%  Baryum,  also  zwischen  Capronsäure  (37,33  •/•) 
und  Caprylsäure  (32,39  •/o)  stehend.  Die  Fettsäuren,  welche 
bei  der  Destillation  mit  Wasser  nicht  übergangen  waren, 
wurden  in  die  Alkaliverbindungen  verwandelt ;  die  alkoholische 
Seifenlösung  mit  Chlorbarium  gefallt,  lieferte  in  Wasser 
unlösliches  Barytsalz,  das  nicht  weiter  untersucht  wurde. 
Die  Base,  mit  welcher  sich  diese  Fettsäuren  in  Verbindung 
befanden,  bestand  hauptsächlich  aus  Natron,  welchem  nur 
in  sehr  geringer  Quantität  Kali  beigemengt  war. 

Die  Menge  des  Aetherextractes  betrug  102,5  gr. 
Dasselbe  wurde  zuerst  mit  alkoholischer  Kalilauge  verseift, 
dann  in  Wasser  zertheilt  und  mit  Aether  völlig  extrahirt. 
Von  dem  auf  solche  Weise  erhaltenen  Aetherauszuge  wurde 
der  Aether  abdestillirt,  der  Rückstand  in  wasserfreiem  Aether 
wieder  gelöst,  abfiltrirt,  auf  ein  kleines  Volumen  eingeengt, 
mit  etwas  Alkohol  versetzt  und  an  einem  kühlen  Orte  zur 
Krystallisation  stehen  gelassen.  Nach  einigen  Tagen  bildete 
sich  in  der  Lösung  ein  krystallinischer  Niederschlag,  in 
welchem  die  microscopische  Untersuchung  characteristische 
Blättchen  von  Cholestearin  nachwies;  ausserdem  fanden  sich 
sehr  viele  nadeiförmige  Krystalle,  welche  sich  ihrer  Form 
nach  von  den  Cholesterinkrystallen  scharf  unterschieden; 
dieselben  bildeten  oft  sternförmige  Gruppen.  Die  Differenz 
trat  noch  deutlicher  zu  Tage  bei  der  Behandlung  des  Prä- 
parates mit  Schwefelsäure  und  Jodlösung:  während  die 
Cholestearinkrystalle  das  characteristische  Farbenspiel  gaben, 
färbten  sich  die  erwähnten  nadeiförmigen  Krystalle  nur 
bräunlich. 

Um  diese  beiden  Substanzen  gesondert  zu  bekommen, 
wurde  die  fractionirte  Krystallisation  versucht.  Der  ganze 
Niederschlag  wurde  auf  dem  Filter  gesammelt,  in  einer 
Mischung  von  Aether  und  Alkohol  gelöst  und  wieder  zur 
Krystallisation  stehen  gelassen.  Die  zuerst  ausgeschiedenen 
Krystalle  gehörten  derjenigen  Substanz,  welche  sich  der  Form 
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der  Krystalle  und  ihrer  Reaction  nach  von  den  Cholestearin- 
krystallen  unterschied.  Durch  wiederholte  Lösung  und  Um- 
krystallisation  wurde  diese  Substanz  in  anscheinend  reinem 
Zustande  erhalten.  Dieselbe  war  unlöslich  in  Wasser,  löslich 
in  ^Aether  und  Alkohol ;  die  Lösung  reagirte  neutral.  Nach 
dem  Trocknen  über  Schwefelsäure  betrug  die  Quantität  der 
Substanz  0,892  gr»;  sie  war  weiss,  schmolz  bei  63^  C;  beim 
Erhitzen  auf  100®  C.  zersetzte  sie  sich  nicht;  beim  starken 
Erhitzen  brannte  sie  mit  heller  Flamme,  keine  Asche  zurück- 
lassend. Bei  der  Prüfung  mit  Natronkalk,  wie  auch  mit 
Natrium,  zeigte  sie  sich  frei  von  Stickstoff. 

Nach  der  Methode  der  Darstellung  konnte  man  an- 
nehmen, dass  unsere  Substanz  zur  Gruppe  der  Alkohole 
gehörte.  Die  Resultate  der  vorläufigen  Analyse  stimmen  mit 
dieser  Annahme  überein.  Es  wurden  nämlich  neben  ca.  807© 
Kohlenstoff  13,5%  Wasserstoff  gefunden.  Der  Cetylalkohol, 
mit  welchem  unser  Körper  grosse  Aehnlichkeit  hat,  enthält 
79,34%  Kohlenstoff  und  U,ö5%  Wasserstoff.  Eine  erhebliche 
Differenz  ergibt  sich  nur  für  die  Schmelzpunkte :  unsere  Sub- 
stanz schmolz  bei  63*  C,  Cetylalkohol  nach  Heintz^)  bei 
50« C,  nach  De  Jonge  bei  56,5<>C.«). 

Die  aus  den  Fetten  des  Aetherextractes  erhaltene  Seife 
wurde  in  alkoholischer  Lösung  mit  Bleiacetat  ausgefallt.  Die 
so  erhaltenen  Bleisalze  wurden  mit  Aether  behandelt,  welcher 
nach  Behandlung  mit  Schwefelwasserstoff  beim  Verdunsten 
eine  erhebliche  Menge  Oelsäure  zurückliess.  Der  in  Aether 
unlösliche  Rückstand  wurde  in  alkoholischer  Lösung  durch 
Schwefelwasserstoff  entbleit ;  nach  dem  Verdampfen  des  Alko- 
hols hinterblieb  eine  butterartige  Masse  —  Palmitinsäure  + 
Stearinsäure  — ,  deren  Schmelzpunkt  bei  64,2  ®G.  lag.  (Für 
80%  Stearinsäure  liegt  der  Schmelzpunkt  nach  Heintz®) 
bei  65,3^ C,  für  70%  bei  62,9^0.) 


*)  Poggendorffs  Aniialen  Bd.  87,  S.  267,  563;  Bd.  92,  S.  429, 
528;  Bd.  98,  S.  519. 

■).  Diese  Zeitschrift,  Bd.  8,  S.  235. 

•J  Poggendorffs  Annalen,  Bd.  92,  S.  588. 
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Der  Rest  des  Inhalts  der  Cyste  erwies  sich  nach  der 
Extraction  mit  Alkohol,  Aether  und  Wasser  als  hauptsächlidi 
aus  Haaren,  aus  kleinen  weissgelblichen  Körnern  von  ver- 
schiedener Grösse  und  ausserdem  ziemlich  vielen  membran- 
artigen  Blättchen  bestehend.  Die  letzteren  zeigten  sich  bei 
der  raicroscopischen  Untersuchung  aus  Epidermiszellen  gebildet: 
dies  trat  insbesondere  zu  Tage  bei  der  Behandlung  des  Prä- 
parates mit  Essigsäure.  Die  kleinen  Körnchen  waren  anor- 
ganischer Natur,  sie  bestanden  aus  Kalk,  Phosphorsäure, 
Spuren  von  Natron  und  Schwefelsäure. 

Wenn  wir  die  Bestandtheile,  welche  in  dem  Inhalte  der 
Dermoidcyste  gefunden  wurden,  mit  denen  des  Hauttalgs 
vergleichen,  so  ist  es  leicht  zu  sehen,  dass  dieselben  ein- 
ander sehr  nahe  stehen.  Um  das  Letztere  noch  klarer 
darzustellen,  erlaube  ich  mir  die  Zusammensetzung  des  Haut- 
talges nach  Gorup-Besanez  und  parallel  die  von  mir 
gefundenen  Bestandtheile  des  Gysteninhalts  nebeneinander  zu 
stellen. 

(Tabelle  folgt  auf  nächster  Seite.) 

Wie  es  sich  aus  folgender  Tabelle  ergibt,  macht  die 
wesentliche  Differenz  nur  der  gefundene  alkoholartige  Körper 
aus.  Jedoch  da  die  Untersuchungen  von  De  Jonge^)  in 
dem  ßürzeldrösensecret  von  Vögeln  Cetylalkohol  nachgewiesen 
haben,  so  scheint  mir  die  Vermuthung  nicht  zu  gewagt,  die 
Anwesenheit  einer  ähnlichen  Substanz  auch  in  dem  Hauttalge 
des  Menschen  anzunehmen.  Wenn  eine  solche  bis  jetzt  noch 
nicht  gefunden  wurde,  so  muss  man  in  Betracht  ziehen,  dass 
die  Quantität  dieses  Körpers  sehr  gering  sein  mag  (aus  der 
Cystenmasse  von  543  gr.  habe  ich  nur  0,892  gr.  obigen 
Körpers  erhalten)  und  dass  es  sehr  schwer  ist,  die  zur  Unter- 
suchung genügende  Menge  von  Hauttalg  des  Menschen  zu 
erhalten.  Es  ist  selbstverständlich,  dass  die  eben  ausge- 
sprochene Vermuthung  einer  experimentellen  Bestätigung 
bedarf. 

*)  Loc.  cit. 
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Ueber  das  Verhalten  der  Milzbrandbacillen  in  Gasen. 

Von  Dr.  Josef  Szpilman. 


(Nadi  einer  der  k.  k.  Akademie  der  WissenBchaften  in  Krakan  vorgelegten  Abhandlnng 

vom  Yerfaseer  mitgetheilt.) 

(Der  Redaction  zugegangen  am  7.  Jnli  1880.) 


Dass  die  gewöhnlichen  Fäulnissspaltpilze  von  den  Ath- 
mungs-  und  Verdauungs  -  Organen  aus  in  unsere  Gewebe 
gelangen  und  dass  deren  Keime  thatsächlich  in  den  lebendigen 
gesunden  Geweben  sich  vorfinden,  haben  neuerdings  Nencki 
und  Giacosa  ^)  gezeigt.  Die  in  den  Geweben  vorkommenden 
Keime  der  Spaltpilze  aber  entvvickeln  sich  nie  zu  ausgebildeten 
Fäulniss  bewirkenden  Formen.  In  den  gesunden  Geweben 
findet  man  nie  Stäbchen  oder  Torulaformen.  Auch  enthalten 
nie  die  gesunden  lebendigen  Gewebe  die  für  die  putride 
Zersetzung  charakteristischen  Spaltungsproducte  des  Eiweisses. 
Die  Vertheilung  dieser  Organismen  in  den  Geweben  ist  eben- 
falls sehr  verschieden.  Die  meisten  finden  sich  im  Pancreas 
und  in  der  Leber,  während  sie  im  Blute  entweder  gänzlich 
fehlen  oder  nur  spärlich  darin  vorkommen  *).  Da  nun  gerade 
die  Milzbrandbacillen  hauptsächlich  in  den  Blutgefässen  sich 
vorfinden,  so  war  es  schon  a  priori  sehr  wahrscheinlich,  dass 
für  sie  die  für  die  Entwicklung  der  Fäulnissspaltpilze  schädlichen 
Momente  keine  Geltung  haben.  Im  Gegentheil  jeder,  der 
gesehen  hat,  dass  durch  die  Infection  eines  Thieres  mit  nur 
wenigen  Milzbrandsporen  innerhalb  24—48  Stunden  eine  so 
massenhafte  Entwicklung  und  Vermehrung  der  Bacillen  erfolgt, 

^)  Nencki  und  Giacosa.  —  Journal  für  praktische  Chemie, 
Bd.  XX,  S.  34. 

•)  Vgl.  Tiegel  in  Virchow's  Archiv  60,  453  und  Neucki. 
Journal  für  praktische  Chemie,  Bd.  XIX;  S.  357. 
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dass  sie  alle  Capillargefasse  verstopfen,  muss  zugeben,  dass 
das  circulirende  Blut  eher  günstig  als  schädlich  für  ihr  Leben 
sei.  —  Die  Lebensbedingungen  der  Milzbrandbacillen  sind 
durchaus  von  denen  der  Fäulnissspaltpilze  verschieden. 

In  Pflüg er's  Archiv  für  Physiologie  Bd.  XV,  S.  245 
haben  die  Herren  Grossmann  und  May  er  hausen  Versuche 
über  das  Leben  der  Fäulnissbacterien  in  Gasen  veröffentlicht, 
deren  Ergebniss  kurz  resumirt  folgendes  ist: 

Wasserstoffgas  ist  für  frische  Bacterien  selbst  nach 
zwei  —  dreitägigem  Verbleiben  darin  vollkommen  indifferent. 
Wenn  aber  das  die  Bacterien  enthaltende  Infus  bereits  einige 
Zeit  alt  ist  und  die  Bacterien  erst  dann  in  Wasserstoffath- 
mosphäre  gebracht  werden,  so  tritt  Verlangsamung  ihrer 
Bewegungen  ein,  die  sich  bis  zur  vollständigen  Ruhe  mit 
einfacher  Molekularbewegung  steigert.  — 

Kohlensäure  wirkt  entschieden  lähmend  auf  die  Bacte- 
rienbewegungen,  doch  ist  die  Zeit  so  wie  die  Intensität  der 
Einwirkung  durchaus  verschieden  bei  Bacterien  verschiedenen 
Alters,  so  dass  frische  Organismen  viel  eher  in  d^n  Stillstand 
kommen  als  ältere  —  jedoch  nur  bis  zu  einer  gewissen  Grenze. 
Ueber  diese  Grenze  hinaus  gerathen  alle  Bacterien  gleichmässig 
in  Ruhe. 

Die  mit  Sauerstoff  erhaltenen  Resultate  waren  für  alle 
Bacterien  von  grosser  üebereinstimmung  und  zwar  wird  der 
Lebensprocess  der  Bacterien  nach  jeder  Richtung  hin  erhöht. 
Im  Vergleich  zur  atmosphärischen  Luft  und  übrigen  Gasen 
findet  Im  Sauerstoff  eine  enorm  beschleunigte  Bewegung  und 
Verkleinerung  resp.  Theilung  statt.  In  Folge  dessen  thut  sich 
die  numerische  Vermehrung  der  Formen  schon  makroskopisch 
kund,  indem  der  Tropfen,  der  vorher  ziemlich  klar  war, 
nach  zwei  bis  drei  Tagen  fast  milchig  weiss  und  undurch- 
sichtig geworden  ist. 

Gerade  entgegengesetzt  der  Wirkung  des  Sauerstoffs 
war  die  Wirkung  des  Ozons.  Ozon  tödtete  die  Bacterien  in 
jedem  Stadium  ihrer  Entwicklung  in  sehr  kurzer  Zeit  und 
fast  momentan,  sobald  das  Gas  in  hinreichender  Concentration 
auf  diese  Organismen  einwirken  konnte. 
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Dieses  differente  Verhalten  der  Fäulnissbacterien  gegen 
verschiedene  Gase  machte  es  wünschenswerth  auch  das  Ver- 
halten der  Milzbrandbacterien  in  Gasen  einer  Prüfung  zu 
unterwerfen.  Die  von  mir  hierüber  angestellten  Versuche 
haben  in  mancher  Hinsicht  zu  merkwürdigen  und  interessanten 
Ergebnissen  geführt.  Da  sie  zum  grossen  Theil  die  Form- 
veränderungen dieser  Organismen  betreffen,  so  will  ich  in 
möglichster  Kürze  die  Resultate  der  Untersuchungen  der  letzten 
Jahre  über  die  Milzbrandbacterien  vorausschicken. 

Durch  die  ausgezeichnete  Arbeit  Koch's^)  über  die 
Milzbrandbacillen  ist  es  nicht  allein  zweifellos  erwiesen,  dass 
nur  diese  Bacillenart  den  specifischen  als  Milzbrand  bezeich- 
neten Erankheitsprocess  veranlasst,  sondern  ist  auch  dadurch 
unter  allen  Spaltpilzen  die  Entwicklungsgeschichte  des  Bacillus 
Anthracis  die  bestbekannte  geworden.  Koch  fand  zuerst, 
dass  die  Milzbrandbacterien  im  Blute  des  todten  Thieres  oder 
in  geeigneten  andern  Nährflüssigkeiten  bei  der  Bruttemperatur 
und  Luftzutritt  zu  ausserordentlich  langen  unverzweigten 
Fäden  auswachsen;  dass  ferner  nach  10—15  Stunden  der 
Inhalt  der  Fäden  zuerst  fein  granulirt  erscheint  und  bald  sich 
in  regelmässigen  Abständen  sehr  kleine  mattglänzende  Körner 
abscheiden,  welche  sich  nach  einigen  weiteren  Stunden  zu 
stark  lichtbrechenden  Sporen  vergrössern.  Allmählig  zer- 
fallen dann  die  Fäden  und  die  Sporen  werden  frei.  Diese 
Sporen  entwickeln  sich  wieder  in  geeigneter  Nährflüssigkeit 
unter  den  früher  angegebenen  Bedingungen  unmittelbar  zu 
den  ursprünglich  im  Blute  vorkommenden  Bacillen.  Koch 
sagt  ferner,  dass  es  ihm  nicht  gelungen  sei,  den  Vorgang  wie 
die  Bacillen  im  Blute  und  in  den  Gewebssäften  sich  vermehren, 
direct  zu  beobachten.  Da  er  aber  öfters  Bacillen  mit  einer 
beginnenden  Quertheilung  in  ihrer  Mitte  —  manche  an  dieser 
Stelle  geknickte  und  noch  andere  unter  einem  Winkel  lose 
zusammenhängend  sah,  so  nimmt  er  als  sicher  an,  dass  ihre 
I  Vermehrung  im  circulir enden  Blute  durch  Verlängerung  und 

Quertheilung,  nachdem  sie  ungefähr  die  doppelte  Länge  er- 
reicht haben,  geschieht. 
«•^— ^^— ^^— ^— ^«— — • 

*)  Co  hm    Beiträge  zur  Biologie  der  Pflanzen.    Bd.  11,  S.  277. 


\ 


J 


353 

Die  ini  vorigen  Jahre  erschienene  Arbeit Toussaint's*) 
vervollständigt  in  mancher  Hinsicht  die  Untersuchungen 
Koch's.  Toussaint  hat  zuerst  mit  Evidenz  nachgewiesen, 
dass  der  Tod  der  milzbrandkranken  Thiere  hauptsächlich 
durch  Embolie  der  Capillargefasse  bedingt  wird.  In  der  That 
sind  in  der  Regel  die  Capillargefasse  aller  Organe  —  nament- 
lich aber  der  Lungen,  wie  ich  das  stets  beobachtet  habe,  so 
vollständig  durch  die  Bacillen  verstopft,  dass  in  Folge  be- 
hinderter Circulation,  so  wie  Sauerstoffentziehung  der  Tod 
durch  Asphyxie  erfolgen  muss.  In  Betreff  des^  Entwickelungs- 
vorganges  der  Sporen  zu  Bacillen  sind  die  Angaben  Tous- 
saint's  von  denen  Koch's  in  mehreren  Punkten  different. 
Ich  habe  hierüber  die  Angaben  Toussaint's  bestätigt  ge- 
funden. Toussaint  gibt  ferner  an,  dass  die  aus  den  Sporen 
direkt  und  nicht  wie  Koch  behauptet,  aus  der  sie  umgebenden 
glashellen  Masse  ausgewachsenen  Bacillen,  indem  sie  zu 
wachsen  beginnen,  schwache  aber  deutliche  Bewegungen 
zeigen,  welche  aufhören,  sobald  die  Bacillen  lang  genug  sind, 
um  sich  zu  theilen  Von  den  Bacillen,  die  in  der  Mitte  des 
Präparats  sich  befinden,  wird  gesagt,  dass  sie  in  Folge  des 
nicht  hinreichenden  Sauerstoffzutritts  nie  zu  Fäden  auswachsen, 
sondern  sie  bleiben  kurz,  aus  2 — 5  Gliedern  bestehend,  welche 
sich  leicht  von  einander  trennen.  Ich  werde  bei  Beschrei- 
bung meiner  Versuche  auf  diesen  Theilungsvorgang  noch  aus- 
führlich zu  sprechen  kommen,  nur  will  ich  gleich  hier  her- 
vorheben, dass  der  von  mir  beobachtete  Theilungsvorgang 
nicht  dem  Mangel  an  Luft  resp.  Sauerstoff  zuzuschreiben 
war,  denn  in  der  Hälfte  der  Versuche  entwickelten  sich  die 
Bacillen  in  der  Mitte  des  Präparats  zu  den  üppigsten  und 
schönsten  Fäden  und  dass  die  Ursache  dieses  verschiedenen 
Verhaltens  —  wie  ich  das  gefunden  habe  —  anderswo  liegt. 
Ausser  diesen  zwei  wichtigsten  Publicationen  hat  Pasteur 
in  den  Gomptes  rendus  mehrere  Mittheilungen  über  den 
Milzbrand  veröffentlicht,  auf  die  ich  noch  später  zurückkommen 
werde. 


0  Toussaint    Recherches  exp^rimentales  sur  la  maladie  char^ 
bonneuse.    Paris  1879. 
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Nach  mehrfachen  Versuchen  habe  ich  folgende  Versuchs- 
anordnung als  die  zweckmässigste  und  einfachste  gefunden 
und  sie  daher  für  alle  die  Gase,  mit  denen  ich  experimenlirte, 
beibehalten.  Der  beigefügte  Holzschnitt  (Fig.  I.)  veranschau- 
licht die  Zusammenstellung  der  Apparate. 
Fig  I. 


Eine  Glasröhre  (A)  von  etwa  1  cm.  Durchmesser  be- 
findet sich  in  einer  eisernen  25  cm.  langen  Hülle  (B).  Der 
Zwischenraum  zwischen  beiden  wurde  mit  Asbest  ausgefüllt. 
Das  Uförmig  gebogene  Ende  der  Röhre  (A)  ist  an  dem,  dem 
Mikroskope  zugekehrten  Schenkel  zu  einer  kleinen  Kugel  (c) 
ausgeblasen.  —  Die  Oeffnung  (d)  wird  durch  ein  gut  einge- 
schlifTenes  Thermometer  geschlossen  und  durch  das  Ansatz- 
stück (f)  wird  mit  (A)  mittelst  eines  Korkes  eine  Reckling- 
hausen'sche  Kammer  verbunden.  Die  Kammer  liegt  unter  dem 
Tubus  des  Mikroskopes  auf  dem  heilbaren  Objeettische  (O). 
Die  bacillenhaltige  Flüssigkeit  (Blut  mit  etwas  frischem  Humor 
aqueus  aus  Rinderaugen  verdünnt  oder  bacillenhaltiges  Gewebe 
darin  zerrieben)  wurde  zuerst  in  die  Recklinghausen'sche 
Kammer  eingesogen,  sodann  in  die  Biegung  der  Uförmigen 
Röhre  (A)  ein^e  Tropfen  Wasser  hineingespritzt,  die  Kanuner 
mit  dem  Ende  (f)  verbunden  und  auf  dem  Objeettische  be- 
festigt. Bei  Versuchen  mit  der  athmospharischen  Luft,  Sauer- 
stoff und  Kohlensäure  trat  das  gereinigte  Gas  in  das  Rohr  (A) 
ein,  zugleich  wurde  die  eiserne  Hülle  (B)  mit  einer  Gaslampe 
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erhitzt,  damit  das  heisse  Gas  in  der  Biegung  der  Uröhre  sich 
mit  Wasserdampf  sättige,  wodurch  der  Austrocknung  des 
Präparates  in  der  Recklinghausen'schen  Kammer  vorgebeugt 
wird.  Das  in  die  Oeflfnung  (d)  eingeschliflfene  Thermometer 
zeigt  die  Temperatur  des  austretenden  feuchten  Gases  an, 
welche  ich  in  meinen  Versuchen  nie  über  40^  Gels,  gehen 
liess.  —  Ist  die  tiefste  Stelle  der  Biegung  eng,  so  brechen  die 
Gasblasen  in  der  Kugel  vollkommen  und  in  die  Reckling- 
hausen'sche  Kammer  wird  durch  das  austretende  Gas  kein 
Wasser  mit  hineingerissen.  Die  mikroskopische  Beobachtung 
geschah  mit  euiem  Zeiss'schen  Mikroskop  (Ocular  4,  Objec- 
tiv  E  —  Vergrösserung  660).  —  Um  das  zu  untersuchende 
Präparat  auf  die  Bruttemperatur  zu  erwärmen,  benutzte  ich 
den  von  Prof.  Valentin*)  construirlen  heizbaren  Objecttisch*). 
Da  der  zu  untersuchende  Tropfen  nicht  in  der  Kammer  des 
heizbaren  Objecttisches,  sondern  auf  derselben  in  der  Reck- 
linghausen'schen  Kammer  sich  befand  und  folglich  mehr  der 
Abkühlung  ausgesetzt  war,  so  habe  ich  zuerst  empirisch 
ermittelt,  wie  hoch  der  Objecttisch  erwärmt  werden  müsse, 
um  in  der  Recklinghausen'schen  Kammer  die  Bruttemperatur 
zu  haben.  Für  meinen  Apparat  fand  ich,  dass  damit  ParafQn 
vom  Schmelzpunkt  37^  C.  in  der  Recklinghausen' sehen  Kammer 
zum  Schmelzen  komme,  der  Objecttisch  auf  50^  G.  erwärmt 
werden  müsse.  Zu  erwähnen  wäre  noch,  dass  das  aus  den 
Waschflaschen  austretende  Gas  einen  feinen  Gasregulator 
passirte,  so  dass  man  vollkommen  nach  Belieben  den  Gas- 
strom reguliren  konnte.*) 

Versuche  mit  Sauerstoff  und  atmosphärischer 

Luft. 

Es  war  von  vornherein  zu  erwarten,  dass  Sauerstoffgas 
für  das  Leben   und  die   Entwicklung  der  Milzbrandbacillen 

*)  Valentin.  Physikalische  Untersuchung  d.  Gewebe.  Leipzig  1867: 
*)  Diese   Objecttische  sind    käuflich    zu    habeu  bei   der    Soci^t^ 
genevoise  pour   la    construction    d'instruments    de    physique    (Genöve, 
chemin  Gourgas,  5). 

')  Diese  Regulatoren,  welche  Prof.  Nencki  im  hiesigen  Labora- 
torium für  Elementaranalysen  einführte,  werden  von  der  Firma  Herr- 
mann und  Pfister  in  Bern  fflr  den  Preis  von  20  Fr.  angefertigt. 
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nur   günstig  sein  werde.    Diese  Voraussetzung  haben  auch 
meine  Experimente  bestätigt.    In   einem   Strome  von  Sauer- 
stoflfgas  bei  der  Bruttemperatur  vermehren  sich  die  Milzbrand- 
bacillen  entweder  durch  Theilung  oder  durch  Auswachsen  in 
die  langen   Fäden  und  Sporenbildung.    Sauerstoff  und  Luft 
sind  übrigens  ceteris  paribus   für  das  Leben  der  Milzbrand- 
bacterien  insofern  gleich,  als  auch  im  Luftstrome  die  Bacillen 
sich  theilen  oder  in  Fäden  aus  wachsen;  nur  sind  die  Lebens- 
erscheinungen im  Sauerstoffstrome  viel  intensiver.    Aehnlich 
wie  dies  Grossmann  und  Mayerhausen  für  das  Leben 
der  Fäulnissbacterien   angeben,  ist  im  Vergleich  zur  atmos- 
phärischen Luft  im  Sauerstoff  die  beschleunigte  Vermehrung 
und  Theilung  der  Milzbrandbacillen  eine  ganz  auffallende.  Die 
Theilung  und  Trennung   einzelner  Glieder  erfolgt   so  rasch, 
dass   die  jungen   Bacillen  im    Augenblicke  des  Freiwerdens 
ausserordentlich  kurz  erscheinen.  Ihre  Länge  betrug  in  einigen 
Versuchen  2—5  Mikromillimeter.    Von  wesentlichem  Einfiuss 
auf  das  Theilen  oder  Auswachsen  der  Milzbrandbacillen  ist 
der  Umstand,  ob  sie  vor  oder  nach  dem  Tode  des  kranken 
Thieres  in  Sauerstoff  resp.  Luftstrom  gebracht  worden  sind. 
Im  Blute  inficirter  Thiere  werden  die  Milzbrandbacterien  erst 
2—6  Stunden  vor  dem  Tode  sichtbar.   Entnimmt  man  einem 
inflcirten   Kaninchen    oder   Maus,   nachdem  bereits  die   Er- 
krankungssymptome eingetreten  sind  —  in  Zeitintervallen  von 
etwa  einer  Viertelstunde  —  einen  Tropfen  Blut,  so  kann  man 
sehr  schön  die  rapide  Vermehrung  derselben  im  circuUrenden 
Blute  sehen.    War  ihre  Menge  für  die  spätere  mikroskopische 
Untersuchung  hinreichend  gross,  so  wurde  das  Thier  getödtet, 
das  Blut  mit  etwas  frischen  Humor  aqueus  verdünnt,  sofort 
in  die  Recklinghausen'sche  Kammer  gebracht  und  das  Gas 
durchgeleitet.   Die  dem  Blute  entnommenen  Bacillen  sind  zum 
grossen  Theil,   wie  dies  schon  frühere  Beobachter  gesehen 
haben,  in  ihrer  Mitte  quergetheilt,  manche  unter  einem  Winkel 
geknickt.    Man  sieht  auch  häufig  Bacillen  aus  mehreren  2 — 5 
höchstens  6  Gliedern  bestehen. 

In  allen  meinen  Versuchen  sind  die   vor  dem  Tode 
des  Thieres  entnommenen  Bacillen  nie  zu  Fäden  ausgewachsen» 


357 

sondern  vermehrten  sich  durch  Quertheilung.  Dass  sich  die 
Milzbrandbacillen  im  circulirenden  Blute  theilen,  wird  als 
sicher  angenommen.  Der  Vorgang  der  Theilung  selbst  aber 
ist  bis  jetzt  von  Niemanden  gesehen  und  beschrieben  worden. 
Ich  habe  bei  meiner  Versuchsanordnung  den  Theilungsvorgang 
der  Milzbrandbacillen  vielfach  beobachtet  und  will  desshalb 
einige  meiner  Versuchsprotokolle  nebst  zugehörigen  Zeich- 
nungen mittheilen. 

1.  Um  2V4  Uhr  Nachmittags  wurde  das  Blut  aus  der 
Ärteria  cruralis  eines  milzbrandkranken  Thieres  entnommen. 
Beginn  der  Sauerstoffdurchleitung  27«  Uhr.  Durchschnittlich 
passiren  50  Gasblasen  in  einer  Minute  durch  den  Apparat. 
Es  wird  ein  in  der  Mitte  des  Präparats  liegender  Bacillus 
fixirt  (siehe  Taf.  I,  Fig.  2  a).  Die  folgenden  Zeichnungen 
zeigen  die  Veränderungen  in  Intervallen  von  einer  halben 
Stunde  —  bis  der  Versuch  um  5  Uhr  unterbrochen  wurde. 
Innerhalb  also  zweier  Stunden  sind  aus  dem  ursprung- 
lichen bereits  quB*getheiIten  Bacillus  5  neue  isolirte  —  oder 
12  segmentirte  Glieder  entstanden.  Die  Theilung  geschieht  so, 
dass  zuerst  Verlängerung,  dann  Segmentirung  und  zuletzt 
Knickung  erfolgt.  Die  Losreissung  des  geknickten  Segments 
kommt  grösstentheils  so  zu  Stande,  dass  der  Winkel  immer 
kleiner,  —  zuletzt  spitz  wird,  bis  durch  eine  kaum  merkliche 
Verschiebung  die  Trennung  der  Glieder  stattfindet.  Manchmal 
—  wie  ich  das  öfters  beobachtet  habe,  schieben  sich  die 
früher  im  Zusammenhange  gewesenen  Enden  der  Segmente 
über  einander  —  ja  sogar,  wahrscheinlich  in  Folge  einer 
intensiveren  obgleich  nicht  sichtbaren  Bewegung,  kreuzen  sich 
die  getrennten  Glieder  vollständig,  so  dass  sie  nach  der 
Theilung  eine  Art  x  bilden.  Es  trennen  sich  oft  einzelne,  in 
anderen  Fällen  schon  segmentirte  Glieder  los. 

2.  Ein  milzbrandkrankes  Kaninchen  wurde  bereits  in 
der  Agonie  getödtet.  Beginn  der  Sauerstoffdurchleitung  um 
10  Uhr  Morgens.  Nach  einer  halben  Stunde  bemerkte  man 
an  den  meisten  Bacillen  das  Auswachsen  in  die  Länge  und 
Segmentkung.  Die  Trennung  der  Glieder  und  zwar  der  nuv 
0.005—7  Millim.  kurzen  Endsegmente  erfolgte  hier  sehr  rasch. 

Z«it8clirlft  f.  phystoL  Chemie,  rv.  24 
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Interessant  war  es  zu  sehen,  dass  die  Endglieder  vor  ihrer 
Trennung  schwache,  aber  sehr  deuüich  wahrnehmbare,  nach 
beiden  Seiten  hin  oscillirende  Bewegungen  zeigten.  Diese 
Oscillationen  in  der  Längsachse  betrugen  1 — 2^  und  dauerten 
noch  5—6  Minuten  nach  der  Losreissung  des  Segmentes  an. 
Flg.  3  zeigt  die  Veränderungen  der  beiden  fixirten  Bacillen 
(a.  b.)  innerhalb  eines  Zeitintervalles  von  einer  halben  Stunde. 
Je  rascher  die  Trennung  der  Glieder  im  SauerstoflFstrome 
erfolgt,  um  so  kleiner  sind  sie  auch  und  um  so  länger  be- 
halten sie  nach  der  Trennung  ihre  oscillirenden  Bewegungen. 

3.  Um  4  Uhr  Nachmittags  wird  ein  milzbrandkrankes 
Kaninchen  getödtet  und  das  Blut  im  Sauerstoflfstrome  unter- 
sucht. Um  5  Uhr  sah  ich  eine  kolossale  Vermehrung  und 
Theilung  in  kleine  Segmente,  —  die  fast  das  Aussehen  von 
Torulaformen  hatten  (siehe  Fig.  4).  Die  losgerissenen  Stäbchen 
sehen  fast  quadratisch  aus  und  haben  die  Länge  von  2—3  Mikro- 
millimeter.  Nach  der  Lostrennung  zeigen  sie  fast  eine  halbe 
Stunde  lang  schwache  andauernde  oscillirende  Bewegungen,  — 
sie  verändern  auch  ihren  Ort  im  Gesichtsfelde,  ohne  jedoch 
völlig  aus  demselben  zu  verschwinden.  Um  6  Uhr  wird  der 
Versuch  unterbrochen,  das  Präparat  aus  der  Recklinghausen- 
schen  Kammer  auf  ein  Deckglas  gebracht  und  in  einer  Pa- 
rafflnzelle  im  Brütofen  durch  die  Nacht  stehen  gelassen.  Am 
folgenden  Tage  zeigt  die  mikroskopische  Untersuchung,  dass 
die  so  kurzen  Stäbchen  zu  langen  Fäden  ausgewachsen  sind. 

Aehnliche  Verhältnisse  d.  h.  Quertheilung,  Knickung  und 
Losreissen  wurden  auch  —  falls  die  Milzbrandbacillen  noch 
vor  dem  Tode  des  Thieres  zur  Untersuchung  kamen  —  im 
Luftstrome  beobachtet,  jedoch  mit  dem  Unterschiede,  dass  in 
der  Luft  der  Zerfall  in  so  kleine  Segmente  wie  im  Sauer- 
stoff, nie  erfolgt. 

4.  Um  lOVa  Uhr  Morgens  wird  ein  milzbrandkrankes 
Kaninchen  während  der  Agonie  getödtet.  Beginn  der  Lufl- 
durchleitung  um  11  Uhr.  Gleich  in  der  ersten  Stunde  sah 
ich  die  Bacillen  sich  um  das  Doppelte  verlängern  undtheilen. 
In  kurzer  Zeit  wurden  im  Gesichtsfelde  ganz  isolirt  stehende 
Gruppen  von  Bacillen  sichtbar  —  entsprechend  dem  Umstände, 
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dass  aus  einem  oder  zweien  neben  einander  liegenden  Bacillen 
sich  eine  grössere  Zahl  derselben  gebildet  hat.  Fig.  5  ver- 
anschaulicht die  Veränderungen,  welche  ein  um  1 1  Uhr  fixirter, 
geknickter  Bacillus  innerhalb  4  Stunden  durchgemacht  hat. 
In  diesem  Versuche  habe  ich  die  Grössenverhältnisse  und 
daraus  die  Intensität  der  Vermehrung  bestimmt  —  und  dabei 
folgende  Zahlen  erhalten: 

Länge  des  ursprünglichen  geknickten 
Bacillus  bei  Begin  des  Versuchs  (11  Uhr)  =  0-02926  Millim. 

1  ==  0-01064 


Länge  der  8  daraus 

entstandenen    Bacillen 

nach  4  Stunden. 


2  =  0-00798 

3  =  001330 

4  =  0-01596 

5  =  0  01330 

6  =  0-01064 

7  =  0-01596 

8  =  0-00532 


Summa  0*09310 

Innerhalb  also  vier  Stunden  sind  aus  dem  ursprünglichen 
geknickten  Bacillus  von  0*02926  mm.  Länge  8  neue  von  der 
Gesammtlänge  0*09310  mm.  geworden,  welche  einer  Verläng- 
erung um  das  Dreifache  oder  genau  um  das  3*18  oder  in 
einer  Stunde  um  das  0-8fache  entspricht. 

In  einem  zweiten  Versuche  mit  Luft,  wo  die  ebenfalls 
vor  dem  Tode  des  Thieres  entüommenen  Bacillen  sich  theilten, 
betrug  die  Länge  eines  bei  Beginn  des  Versuchs  fixirten  und 
aus  drei  Gliedern  bestehenden  Bacillus  0*01862  mm. —  Nach 
drei  und  einer  halben  Stunde  sind  12  neue  entstanden,  von 
der  Gesammtlänge  0-05586  —  also  genau  eine  dreifache  oder 
in  einer  Stunde  eine  0-9fache  Längenzunahme. 

Wie  schon  oben  erwähnt,  erfolgte  die  Theilung  der 
Bacillen  nur  dann,  wenn  das  Blut  noch  vor  dem  Tode  des 
Thieres  zur  Untersuchung  kam.  Nach  dem  Tode  des  Thieres 
aus  dem  Cadaver  entnommene  Bacillen  theilten  sich  in  der 
ReckUnghausen'schen  Kammer  sei  es  im  Sauerstoff,  sei  es  im 
Luftstrome  nicht,  sondern  wuchsen  zu  Fäden  aus,  in  denen 


360 

nach  10 — 15  Stunden,  wie  das  Koch  beschrieben  hat,  die 
Sporenbildung  erfolgte.  Es  ist  dies  wenigstens  das  Resultat 
aus  zehn  wohlgelungenen  Versuchsreihen.  In  ein^n  Falle 
habe  ich  nur  eine  Stunde  im  Luftstrome,  in  einem  anderen 
sogar  nur  eine  halbe  Stunde  im  Sauerstoffstrome  nach  dem 
Tode  die  Untersuchung  vorgenommen,  aber  auch  jetzt  erfolgte 
keine  Theilung,  sondern  Auswachsung  in  die  Fäden,  obgleich 
bei  Beginn  des  Versuches  die  Bacillen  grösstentheils  querge- 
theilt  und  geknickt  waren.  Im  Anfange  des  Wachsthums 
werden  die  Bacillen  etwas  dicker,  quellen  auf  und  nachher 
wächst  jedes  Segment  für  sich  und  zeigt  sogar  im  Verlauf 
des  Wachsthums  neue  Segmentirung  aber  es  wird  kein  Lios- 
reissen  der  Segmente  bemerkbar.  Tritt  die  Sporenbildung 
ein,  so  sieht  man  —  wie  dies  schon  Toussaint*)  abgebildet 
hat  —  dass  die  Sporen  in  den  Reihen  zu  je  zweien  auf  beiden 
Seiten  der  Querstriche  auftreten.  Manchmal  sind  die  Quer- 
striche nicht  sichtbar,  aber  auch  dann  kommen  gewöhnUch 
je  zwei  der  Sporen,  welche  die  ganze  Breite  des  Fadens  aus- 
füllen, in  regelmässigen  Abständen  zum  Vorschein.  Einzelne 
in  gleichen  Intervallen  liegende  Sporen  sind  verhältnissmässig 
viel  seltener  zu  sehen.  Was  die  Behauptung  Toussa int's*) 
anbelangt,  dass  die  Bacillen  im  Dunkeln  gehalten  längere 
Zeit  zur  Sporenbildung  brauchen,  muss  ich  als  entschieden 
unrichtig  bezeichnen.  Ich  habe  bei  mehr  als  hundert  Präpa- 
raten, wo  ich  die  dem  Blute  entnommenen  Bacillen,  in  den 
Paraffinzellen  —  nach  dem  Vorgange  K  o  c  h's  —  im  Brätofen 
cultivirte,  nach  10 — 15  Stunden  trotz  der  im  Brütofen  herr- 
schenden Dunkelheit  die  üppigste  Sporenbildung  —  genau  wie 
am  Licht  eintreten  sehen. 

Da  das  Verhalten  der  Milzbrandbacillen  vom  todten 
Thiere  im  Sauerstoff  oder  Luftstromä  ganz  gleich  war  und 
das  gleiche  Ergebniss  d.  h.  Auswachsen  in  die  Fäden  hatte, 
so  will  ich  hier  nur  einen  Versuch  mittheilen,  wobei  gleich- 
zeitig auch  die  Längenzunahme  gemessen  wurde. 


*)  Toussaint,  1.  c,  Taf.  I.  Fig.  12. 
*)  Toussaint,  1,  c,  pag.  54. 
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5.  Bacillen  von  einem  in  der  Nacht  gestorbenen  Kanin- 
chen wurden  um  11  Uhr  auf  die  bekannte  Weise  in  die 
Recklinghausen'sche  Kammer  gebracht  und  Sauerstoff  durch- 
geleitet. Um  2  Uhr  wird  die  Verlängerung  der  Glieder  deutlich 
bemerkbar.  Es  werden  im  Gesichtsfelde  zwei  Bacillen  (I.  IL) 
fixirt,  wovon  einer  aus  zwei  Gliedern  (a.  b.)  besteht.  Die 
beobachteten  Längenzunahmen  waren  folgende: 

L  IL 

um  Uhr  a.  b. 

2  —  0-01330  0-0159Ö  0-02926 
2V2  —  0-01892  0-02128  0-03724 

3  —  0-02394  0-02926  005320 
372  —  0-02926  0-03458  0-06517 

4  —  0-03325  003990  0*07448 

Innerhalb  von  zwei  Stunden  war  also  die  Längenzu- 
nahme eine  2-5  —  oder  innerhalb  einer  Stunde  eine  l-25fache. — 

Um  2V2  werden  zwei  andere  Bacillen  (IlL  IV.)  fixirt, 
wovon  wiederum  einer  aus  zwei  Gliedern  (a.  b.)  besteht. 

IIL  IV. 

um  Uhr  a.  b. 


2% 

0-02660 

001596 

0-04558 

3 

— .  003192 

0-02025 

0-05320 

3V« 

0-04558 

0-02394 

0-06650 

4 

—  0-04788 

0-02660 

0-07182 

Die  stündliche  Zunahme  aus  diesen  drei  Bestimmungen 
würde  also  eine  l-12fache  sein.  Um  4  Uhr  wurde  der  Ver- 
such unterbrochen  und  das  Präparat  über  Nacht  im  Brütofen 
gelassen.  Am  folgenden  Tage  um  10  Uhr  Morgens  waren 
die  Fäden  bedeutend  länger  ausgewachsen  und  mit  zahlreichen 
Sporen  erfüllt.  (Fig.  6  a.  zeigt  die  im  Sauerstoflfstrome  zu 
Fäden  ausgewachsenen  Bacillen  —  nach  Sstündiger  Einwirkung 
dieses  Gases  — Fig.  6  b.  ist  dasselbe  Präparat  nach  16  stün- 
digem Verweilen  um  Brütofen). 

Wenn  wir  die  früher  bei  dem  Theilmigsvorgange  be- 
kommenen Resultate  mit  denen  beim  Auswachsen  in  die 
Fäden  zusammenstellen,  so  geht  daraus  zur  Evidenz  hervor, 
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dass  das  Wachsthum  im  letzten  Falle  ein  viel  intensiveres  ist 
als  im  ersten,  wo  die  ständige  Längenzunahmen  nmr  eine 
0'85fache  war.  Trotzdem  haben  diese  Bestimmungen  und 
Vergleiche  nur  einen  relativen  Werth.  Sind  die  Fäden  nehmlich 
bereits  in  lange  Fäden  ausgewachsen,  so  nimmt  auch  die 
Intensität  ihres  stündlichen  Wachsthums  zu.  Bei  den  Ver- 
suchen mit  Ozon,  die  weiter  unten  beschrieben  werden,  habe 
ich  die  Wachsthumzunahme  der  bereits  ziemlich  langen  Fäden 
in  dem  Zeiträume  von  40  Minuten .  und  in  Intervallen  von 
10  Minuten  gemessen  und  für  drei  verschiedene  Fälle  folgende 
Zahlen  erhalten: 

I.  II.  ra. 

Uhr  Min.  Uhr  Min.  Uhr  Min. 

5    40  —  004542    6     25  —  006915    6    55  —  006915 

5  50  —  005586    6     35  —  0.09576     7    5     —  009044 
6 0-06650    6    45  —  0-10640    7     15  —  0*10640 

6  10  —  008512    6    55  —  011704 

Die  stündliche  Längenzunahme  würde  für  I.  eine  2"  79 
—  für  II.  eine  2-33  —  für  III.  eine  2-70  fache  sein  oder  im 
Durchschnitt  eine  2-61  fache. 

Versuche  mit  Kohlensäure. 

Das  Verhalten  der  Milzbrandbacterien  im  Kohlensäure- 
strome ist  im  Ganzen  ziemlich  ähnlich  denl  der  Fäulnissbac- 
terien.  Pasteur  und  Joubert*)  geben  an,  dass  die  Milz- 
brandbacillen  durch  Verweilen  in  Kohlensäure  getödtet  werden. 
Dieser  allgemeine  Ausspruch  bedarf  in  sofern  einer  Restriction, 
als  ich  gefunden  habe,  dass  das  5 — Sstündige  Durchleiten  der 
Kohlensäure  bei  der  Bruttemperatur  die  Milzbrandbacillen 
nicht  tödtet  resp.  ihre  Infectionsfahigkeit  nicht  zerstört.  Erst 
nach  24stündigem  Verweilen  in  einer  in  Glasröhren  einge- 
schlossenen Kohlensäureatmosphare  gehen  sie  zu  Grunde.  — 

Grossmann  und  Mayerhausen')  sahen,  dass  beim 
Durchleiten  eines  schwachen  Kohlensäurestromes  anfangs  eine 
Erhöhung  der  Beweglichkeit  der  Fäulnissbaterien  eintritt,  die 

')  Pasteur  und  Joubert.  Etüde  sur  la  maladie  charbonneuse. 
Compt.  rend.  Tome  84  pa|j.  900  1877. 

•)  Loc.  cit 


363 

jedoch  nur  kurze  Zeit  andauert  und  dann  allmählig  in  Still- 
stand übergeht.  Nach  meinen  Untersuchungen  zeigen  auch 
die  Milzbrandbacillen  im  Kohlensäurestrome  einen  kurz  an- 
dauernden Erregungszustand,  der  jedoch  bald  in  den  der 
absoluten  Ruhe  übergeht. 

1.  Von  einem  in  der  Nacht  an  Milzbrand  gestorbenen 
Kaninchen  wird  um  10'/*  Uhr  Morgens  ein  Tropfen  Blut  mit 
Humor  aqueus  verdünnt  und  in  der  Recklinghausen'schen 
Kammer  bei  der  Bruttemperatur  und  im  Kohlensäurestrome 
beobachtet.  Man  sieht,  dass  die  gegUederten  Bacillen  sich 
theilen  —  jedoch  ohne  vorausgehende  Verlänge- 
rung der  Glieder.  Die  losgetrennten  Glieder  zeigen  schwache 
oscillirende  Bewegung,  Nach  einer  halben  Stunde  tritt  blei- 
bende Ruhe  ein.  Der  Versuch  wird  8  Stunden  lang  fortgesetzt, 
—  ohne  dass  irgend  welche  Aenderung  der  Bacillen  eintritt. 
Um  7  Uhr  Abends  wird  das  Durchleiten  der  Kohlensäure 
unterbrochen  und  mit  dem  Tropfen  aus  der  Recklinghansen- 
schen  Kammer  eine  Maus  geimpft.  Die  Maus  war  nach 
22  Stunden  in  Folge  des  Milzbrandes  todt. 

2.  Blut  von  einem  vor  %  Stunden  an  Milzbrand  ver- 
endeten Kaninchen.  Beginn  der  Kohlensäuredurchleitung  um 
9®/i  Uhr  Morgens.  Eine  Stunde  lang  dauert  dieTheilung  der 
gegliederten  Bacillen.  Kein  Wachsen.  Hierauf  absolute  Ruhe. 
Nach  8  Stunden  wird  die  Beobachtung  unterbrochen  und  mit 
dem  Blute  eine  Maus  geimpft.  Sie  starb  nach  28  Stunden  an 
Milzbrand. 

3.  Das  gleiche  Ergebniss  wurde  noch  in  einem  dritten 
Falle  erhalten. 

4.  Ein  milzbrandkrankes  Kaninchen  wird  während  der 
Agonie  getödtet  und  sofort  durch  das  Blut  Kohlensäure  durch- 
geleitet. Beginn  des  Versuches  um  12  Uhr.  Bis  6Va  Uhr 
absolut  keine  Veränderung  an  den  Bacillen  bemerkbar.  Hierauf 
wird  der  Versuch  unterbrochen  und  mit  dem  Tropfen  eine 
Maus  geimpft,  die  nach  30  Stunden  an  Milzbrand  starb. 

5.  Ein  in  Agonie  befindliches  Kaninchen  wird  getödtet 
und  das  Blut  sofort  in  die  Recklinghausen'sche  Kammer  ge- 
bracht. Beginn  der  Kohlensäuredur chJeitung  um  12  Uhr.  Die 


364 

Bacillen  zeigen  wieder  keine  Veränderung  —  weder  Quer- 
theilung  —  noch  Losreissen  noch  Auswachsen  in  die  Fäden. 
Um  5  Uhr  Abends,  also  nach  6  Stunden  wird  der  Versuch 
unterbrochen,  mit  dem  ziemlich  grossen  Tropfen  aus  der 
Recklinghausen'schen  Kammer  zunächst  eine  Maus  geimpft, 
welche  nach  34  Stunden  an  Milzbrand  zu  Grunde  gieng.  Ein 
anderer  Theil  des  Tropfens  wird  in  eine  Paraffinzelle  gebracht 
und  in  den  Brütofen  gestellt.  Am  folgenden  Tage  d.  i.  nach 
18  Stunden  ergiebt  die  Untersuchung,  dass  die  Bacillen  im 
Präparat  zu  langen  Fäden  mit  Sporen  ausgewachsen  sind. 

Diese  Versuche  mit  Kohlensäure  sind  in  doppelter  Hin- 
sicht bemerkenswerth  —  denn  (1.)  findet  hier  bei  Beginn  des 
Versuches  bei  Bacillen,  die  schon  nach  dem  Tode  dem  milz- 
brandkranken Kaninchen  entnommen  sind  Losreissen  der  Glie- 
der statt  —  eine  Erscheinung,  die  ich  im  Sauerstoffstrome  und 
Luftstrome  nie  gesehen  habe  und  (2.)  tritt  im  Kohlensäure- 
strome nie  eine  Verlängerung  (Wachsthum)  der  Bacillen 
ein.  Aus  allen  Versuchen  mit  Kohlensäure  ergiebt  sich  fem«*, 
dass  wenn  auch  nach  diesem  Reizungszustand  absolute  Ruhe 
folgt  —  die  Bacillen  doch  ihre  Vitalität  nicht  verlieren,  wie 
dies  die  erfolgreichen  Impfungen  beweisen.  Möglich,  dass  die 
Bacillen  nur  so  lange  auf  das  ihnen  schädliche  Element 
cKohlensäure»  reagiren,  als  noch  der  Tropfen  fior  sie  ver- 
wendbaren Sauerstoff  in  der  Recklinghausen'schen  Kammer 
enthält.  Ist  auch  dieser  verbraucht,  so  stellt  sich  der  Zu- 
stand absoluter  Ruhe  ein.  Als  ich  —  wie  schon  oben  er- 
wähnt —  einige  Cbctm.  milzbrandbacillenhaltigen  Blutes  in 
ein  gebogenes  und  an  drei  Stellen  kuglig  ausgeblasenes  Glas- 
rohr brachte,  sodann  eine  Stunde  lang  durch  das  Blut  Kohlen- 
säure durchleitete  und  hierauf  im  Kohlensäurestrome  das  Rohr 
an  beiden  Enden  zugeschmolzen  habe,  —  konnte  ich  mich 
überzeugen,  dass  längeres  Verweilen  in  reiner  Kohlensäure- 
atmosphäre die  Bacillen  tödtet.  Ich  habe  das  zugeschmolzene 
Glasrohr  in  dem  Brütofen  24  Stunden  stehen  gelassen  und 
nach  dieser  Zeit  dann  das  Blut  mikroskopisch  untersucht. 
Die  Bacillen  haben  ihre  scharfen  Contouren  verloren  —  sie 
scheinen  aus  kurzen  rundlichen,    körnigen,  lose  zusammen- 
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hängenden  Stücken  zu  bestehen  (siehe  Fig.  9  b.)  genau  wie 
das  Koch  als  charakteristisch  für  die  abgestorbenen  Bacillen 
beschreibt.  Ein  mit  diesem  Blute  geimpftes  Kaninchen  wurde 
nicht  mit  Milzbrand  inficirt. 

Die  im  Vorstehenden  beschriebenen  Versuche  beweisen 
hinreichend,  dass  die  Milzbrandbacillen  durchaus  Aerobien  sind 
und  ohne  Sauerstoff  resp.  Luft  sich  auf  keine  Weise  ver- 
mehren können.  Ganz  ähnlich  verhalten  sie  sich  im  Blute 
kranker  Thiere,  indem  sie  demselben  den  für  ihre  Entwicklung 
und  Vermehrung  nothwendigen  Sauerstoff  entziehen.  Ausser- 
dem verursachen  sie  im  Gefassysteme  mechanische  Störungen. 
In  Folge  der  durch  sie  bewirkten  Embolien  der  Lungencapil- 
laren  entsteht  eine  Stauung  im  ganzen  venösen  System  —  von 
der  rechten  Herzkammer  aus  bis  zu  den  kleinsten  venösen 
Zweigen .  Die  durch  die  Gewebe  ausgeschiedene  Kohlensäure  häuft 
sich  im  Blute  immer  mehr  an  und  erzeugt  zunächst  Asphyxie, 
welcher  der  Tod  folgt.  Dafür  sprechen  sowohl  der  Verlauf 
der  Krankheit  als  auch  die  Ergebnisse  der  Section. 

Versuche  mit  Ozon. 

Das  Verhalten  der  Milzbrandbacterien  gegen  ozonisirten 
Sauei*stofif  oder  Luft  ist  durchaus  verschieden  von  dem  der 
gewöhnlichen  Fäulnissbacterien.  Während  die  letzteren  durch 
ozonisirten  Sauerstoff  in  relativ  kurzer  Zeit  getödtet  werden, 
entwickeln  und  vermehren  sich  im  Ozon  die  Milzbrandbac- 
terien ganz  als  ob  sie  sich  in  atmosphärischer  Luft  oder 
Sauerstoff  befanden.  Ich  muss  hier  hervorheben,  dass  weil 
meine  Versuchseinrichtung  eine  andere  war,  ich  die^ersuche 
der  Herren  Grossmann  und  Mayerhausen  mit  Sauer- 
stoff und  Ozon  in  meinem  Apparate  einer  wiederholten  Prü- 
fung unterworfen  habe.  Bezüglich  Sauerstoffs  kann  ich  ihre 
Angaben  in  jeder  Hinsicht  bestätigen.  Mit  Ozon  sind  unsere 
Beobachtungen  insofern  diflferent,  als  ich  in  mehr  als  zehn 
Versuchen  das  Nachlassen  der  Bewegungen  wohl  in  den  ersten 
1 5  Minuten,  aber  den  völligen  Stillstand  der  Fäulnissbacterien 
im  ganzen  Tropfen  der  Recklinghausen'schen  Kammer  erst 
nach  20—30  Minuten  eintreten  sah. 
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Um  Ozon  zu  erzeugen,  benutzte  ich  dieselben  Apparate,  wie 
sie  von  den  Herren  Nencki  und  Giacosa  bei  ihren  Ver- 
suchen über  die  Oxydation  des  Benzols  zu  Phenol  angewendet 
wurden.  Mit  dem  Apparate  A  (s.  Fig.  I)  wurde  mittelst  eines 
gut  schliessenden  Korkes  ein  Geissler'scher  Ozonisator  (C) 
verbunden.  Der  durch  (g)  eintretende  Sauerstoff  passirte  den 
Ozonisator  — -  sodann  das  Rohr  A,  das  natürlich  in  diesem  Falle 
nicht  erhitzt  wurde  und  trat  in  die  Recklinghausensche  Kammer 
ein.  Die  dunkle  elektrische  Entladung  geschah  mittelst  eines 
ausgezeichneten  R  u  h  m  k  o  r  ff  sehen  Apparates,  in  welchem  der 
Strom  durch  6  Bunsen'sche  Elemente  erzeugt  wurde.  Der 
aus  der  Kammer  austretende  Sauerstoff  hatte  einen  starken 
Ozongeruch,  der  namentlich  bei  stundenlanger,  mikroskopi- 
scher Untersuchung  des  Präparates  sich  in  lästiger  Weise 
kund  gab.  Die  deletäre  Wirkung  des  Ozons  auf  die  Fäul- 
nissbacterien  war  am  schönsten  —  wie  dies  schon  Gross- 
mann und  Mayerhausen  angeben  —  dann  zu  sehen, 
wenn  bei  Beginn  der  Versuche  eine  V*  bis  V«  Stunde  lang 
der  Sauerstoff  durch  die  Recklinghausen'sche  Kammer  durch- 
geleitet wurde,  worauf  immer  eine  beschleunigte  Bewegung 
und  Theilung  der  Fäulnissbacterien  eintrat.  Wurde  plötzlich 
der  Inductionsapparat  in  Gang  gesetzt,  während  der  Sauer- 
stoff weiter  fortging,  so  sah  man  sofort  Verlangsamung  der 
Bewegung  und  nach  20  bis  30  Minuten  einen  absoluten 
Stillstand  bei  der  Durchmusterung  des  ganzen  mikroskopischen 
Präparates.  Total  verschieden  war  das  Verhalten  der  Milz- 
brandbacterien  —  wie  dies  aus  folgenden  Versuchsprotokollen 
hervorgeht. 

1.  Von  einem  um  3  Uhr  an  Milzbrand  gestorbenen 
Kaninchen  wird  ein  Tropfen  Blut  mit  Humor  aqueus  vermischt 
und  das  Präparat  in  der  Recklinghausen'schen  Kammer  bei 
Bruttemperatur  dem  ozonisirten  Sauerstoffstrome  ausgesetzt. 
Sämmtliche  im  Gesichtsfelde  sichtbaren  Bacillen  wachsen  zu 
Fäden.  Um  7  Uhr,  wo  die  Fäden  bereits  über  das  Gesichts- 
feld ausgewachsen  sind,  wird  der  Versuch  unterbrochen.  Die 
mit  dem  Tropfen  aus  der  Recklinghausen'schen  Kammer  ge- 
impfte Maus  erlag  nach  40  Stunden  den  Folgen  der  Infection. 
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2.  Blut  vom  Kaninchen,  das  um  7V£  Uhr  Morgens  an 
Milzbrand  zu  Grunde  gieng.  Beginn  der  Durchleitung  des 
ozonisirten  Sauerstoffs  um  12  Uhr.  Schon  nach  einer  Stunde 
sieht  man  das  Auswachsen  in  die  Fäden,  indem  die  Bacillen 
doppelt  bis  dreifach  so  lang  werden.  An  den  neu  ausge- 
wachsenen Fäden  ist  deutlich  Quertheilung  zu  beobachten. 
Auch  fand  ich,  dass  einige  Glieder  nach  der  Quertheilung  durch 
einfache  Verschiebung  sich  von  einander  trennten.  In  den 
späteren  Stunden  war  jedoch  nur  das  Auswachsen  in  die 
Fäden  sichtbar.  Um  7  Uhr  Abends  wird  der  Versuch  unter- 
brochen und  das  Präparat  in  den  Brütofen  gestellt.  Am 
folgenden  Tage  Morgens  enthalten  einige  sehr  lange  Fäden 
deutliche  Sporen. 

Vier  noch  weitere  Versuche  mit  ozonisirtem  Sauerstoff 
ergaben  das  gleiche  Resultat,  nämlich  Auswachsen  in  die 
Fäden. 

3.  Ein  milzbrandkrankes  Kaninchen  wird  während  der 
Agonie  getödtet  und  ozonisirter  Sauerstoff  durch  das  Blut 
durchgeleitet.  Beginn  des  Versuches  um  ll*/«  Uhr.  Schon 
in  der  ersten  Stunde  sieht  man  Verlängerung  der  Bacillen, 
sodann  Quertheilung  und  Lostrennung  der  Segmente  durch 
Verschiebung  genau  so  wie  im  Luft-  oder  Sauerstoffstrome. 
Gegen  Ende  des  Versuches,  nach  mehrstündigem  Durchleiten 
des  Ozons  sind  einzelne  Bacillen  in  Fäden  ausgewachsen.  Um 
6  Uhr  wird  der  Versuch  unterbrochen. 

Wie  zu  erwarten  war,  —  wuchsen  und  vermehrten  sich 
die  Bacillen  in  ozonisirter  Luft  wie  im  ozonisirtem  Sauerstoff. 
Statt  mehrerer  Versuche  will  ich  nur  einen  anführen,  wo  in 
dem  mehrere  Stunden  nach  dem  Tode  des  Kaninchens  ent- 
nommenen Blute  die  Bacillen  im  Strome  ozonisirter  Luft  nicht 
in  die  Fäden  auswuchsen,  sondern  sich  quertheilten  und  durch 
leise  Verschiebung  lostrennten.  Auf  Tafel  II  Fig  7  ist  die 
Theilung  der  Bacillen  in  ozonisirter  Luft  abgebildet. 

Das  merkwürdige  Ergebniss  der  Versuche  mit  Ozon  hat 
mich  zuerst  auf  die  Vermuthung  gebracht,  dass  es  vielleicht 
Folge  einer  fehlerhaften  Versuchsanordnung  war.  Der  Ein- 
wand lag  nahe,  dass  der  Ozon  nur  den  Rand  und  nicht  das 
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Gentrum  des  capillären  Raumes  berähre,  —  allerdings  sprachen 
entschieden  dagegen  die  Versuche  mit  Sauerstoff  und  Kohlen- 
säure, die  in  der  gleichen  Kammer  ausgeführt,  so  verschie- 
denen Effect  auf  die  Bacillen  ausäbten.  Dass  das  Ozon  in 
den  ganzen  Tropfen  der  Kammer  diffundirt,  zeigten  femer  die 
Versuche  mit  den  Fäulnissbacterien ,  wo  nach  halbständiger 
Durchleitung  regelmässig  ein  absoluter  Stillstand  der  Fäulniss- 
bacterien erfolgte.  Dass  wirklich  Ozon  das  Leben  der  Milz- 
brandbacillen  nicht  hindert,  sondern  eher  fordert,  geht  mit 
Sicherheit  aus  folgenden  Versuchen  hervor. 

Durch  2—3  cm.  in  einem  Reagenzröhrchen  befindlichen 
milzbrandbacillenhaltigen  Blutes  wurde  eine  halbe  bis  eine 
ganze  Stunde  lang  stark  ozonisirter  Sauerstoff  durchgeleitet— 
hierauf  Kaninchen  mit  dem  Blute  geimpft.  In  mehreren  solchen 
Versuchen  giengen  die  geimpften  Thiere  regelmässig  an  Milz- 
brand zu  Grunde.  In  einem  Versuche  sogar  wurden  zwei  cm. 
Milzbrandblut  mit  Humor  aqueus  verdünnt,  —  in  einem  Drei- 
kugelapparat,  —  wie  er  bei  Stickstoffbestimmungen  nach  Will 
und  Varrentrap  benutzt  wird,  gebracht  und  durch  dasselbe 
7  Stunden  lang  ozonisirter  Sauerstoff  bei  Zimmertemperatur- 
durchgeleitet.  Nach  so  langer  Behandlung  mit  Ozon  wurden 
fast  alle  Blutkörperchen  zerstört,  die  Farbe  der  Flüssigkeit 
wurde  olivengrün  und  durch  spektroskopische  Untersuchung 
konnte  man  nur  Spuren  von  Oxyhämoglobin  in  der  Lösung 
nachweisen.  Die  Bacillen  dagegen  zeigten  keine  Veränderung, 
sie  waren  homogen,  glashell,  ohne  jede  körnige  auf  Absterben 
deutende  Trübung.  Mit  diesem  Blute  geimpfte  Thiere  —  ein 
Kaninchen  und  eine  Maus  —  sind  an  Milzbrand  nach  48  Stun- 
den gestorben. 

Das  Verhalten  der  Milzbrandbacillen  gegen  Ozon  klärt 
uns  über  manche  bis  jetzt  unverständliche  Punkte  auf,  die 
die  durch  Spaltpilze  bewirkten  Infectionskrankheiten  betreffiai. 
Wie  schon  Eingangs  erwähnt  können  die  gewöhnlichen  Fäul- 
nissbacterien von  den  Athmungs-  und  Verdauungsorganen 
aus  in  die  nächstliegenden  Drüsen  gelangen.  Uebereinstim- 
mend  wird  hervorgehoben,  dass  weder  in  den  gesunden  Ge- 
weben noch  im  Blute  entwickelte  Formen  der  Spaltpilze 
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sich  finden.  Auch  betonen  alle  Beobachter,  dass  im  circulirenden 
Blute  die  wenigsten,  oder  gar  keine  Sporen  der  Spaltpilze  zu 
finden  seien.  Nun  wissen  wir  aber,  dass  die  Oxyda- 
tionen im  Thierkörper  genau  so  geschehen  —wie 
wir  sie  ausserhalb  desselben  durch  activenSauer- 
stoff  oder  Ozon  bewirken  können.  Ozon  tödtet 
die  gewöhnlichen  Faul  nissb acter ien  in  jedem  Sta- 
dium ihrer  Entwickelung  und  nichts  liegt  näher 
als  die  Annahme,  dass  die  Keime  der  Fäulniss- 
bacterien  desshalb  nicht  zur  Entwicklung  und 
zum  Leben  im  Blute  resp.  Geweben  kommen^  weil 
der  daselbst  befindliche  active  Sauerstoff  sie  so- 
fort zerstören  würde.  Man  kann  demnach  vermuthen, 
dass  nur  solche  Formen  der  Spaltpilze,  welche 
gleich  den  Milzbrandbacillen,  durch  Ozon  nicht 
verändert  werden,  in  den  Geweben  und  im  Blute 
sich  entwickeln  können  und  durch  ihren  Lebensprocess 
resp.  specifische  Producte  ihres  Stoffwechsels  oder  auf  irgend 
eine  andere  Weise  die  verschiedenen  Formen  der  Infections- 
krankheiten  bewirken. 

hn  Anschluss  an  diese  Untersuchungen  will  ich  noch 
einige  von  mir  beobachtete  Formen  der  Milzbrandbacillen 
beschreiben,  die  ich  alle  als  krankhafte  imd  Absterbungsfor- 
men  bezeichnen  möchte.  —  Ich  sah  sie  namentlich  dann 
auftreten,  wenn  die  Temperatur  in  der  Recklinghausen'schen 
Kammer  über  50^  C.  war  oder  das  Präparat  eintrocknete, 
ferner  bei  saurer  Reaction  der  Nährlösung  oder  nach  längerem 
Verweilen  in  der  Kohlensäureatmosphäre.  Ist  die  Reaction 
der  Nährlösung  sauer,  wie  ich  das  wiederholt  bei  meinen 
Vorversuchen  mit  Ozon  beobachtet  habe,  so  wachsen  die  Ba- 
cillen nicht  in  Fäden,  sondern  man  bemerkt  zuerst  eine  be- 
deutende Verdickung  der  Stäbchen,  sodann  end-  oder  seiten- 
ständige knospenartige  Anschwellungen,  welche  auswachsen 
und  so  ramificirte  Formen  bilden,  wie  Fig.  8  (a.  b.  c.) 
darstellt.  Nach  mehreren  Stunden  zeigen  sich  in  den  An- 
schwellungen körnige,  sporenähnliche  Gebilde.  Wurden  diese 
Präparate   10—20  Stunden  lang   im  Brütofen   gehalten,  so 
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zeigte  sich  keine  wesentliche  Veränderang,  keine  deutliche 
Sporenbildung  und  nur  der  Inhalt  dieser  verästelten  (xebilde 
wurde  mehr  granulirt.  Kaninchen  oder  Mäuse  mit  diesen 
Formen  geimpft  blieben  stets  gesund.  In  seiner  Monographie 
hat  Toussaint')  den  meinigen  ähnliche  Formen  abgebildet 
und  als  sporanges  polyspores  bezeichnet.  Sie  wurden  durch 
Kulturen  von  Milzbrandsporen  im  Hundeblutserum  erhalten. 
Toussaint  giebt  jedoch  an,  dass  die  in  seinen  Sporangien 
entstandenen  Sporen  gewöhnliche  Milzbrandbacillen  repro- 
duciren« 

Diese  Arbeit  wurde  auf  Veranlassung  des  Herrn  Prof. 
Nencki  und  in  dessen  Laboratorium  ausgeführt  und  ich 
spreche  für  seine  freundliche  Hülfe  ihm  meinen  wärmsten 
Dank  aus. 


')  Loc.  cit.,  Taf.  I,  Fig.  15. 

Bern,  im  Juli  1880. 


Erklärung  der  Tafel  I. 


Fig.  2,  3  und  4.    Vermehrung  der  Milzbrandbacillen  durch  Theilung  im 

Sauerstoflstromc. 
Fig.  5.  Desgleichen  im  Luftstrome. 
Fig.  6.  a.    Zu   Fäden    ausgewachsene    Bacillen    im   Strome    ozonisirten 

Sauerstoffs  —nach  5  Stunden,  b.  das  gleiche  Präparat  nach  16stuii- 

digem  Verweilen  im  Brutofen. 
Fig.  7.  Theilung  der  Bacillen  im  Strome  ozonisirter  Luft. 
Fig.  8.  Abnorme  Formen   der  Milzbrandbacillen    im   Strome   ozonisirter 

Lufl  —  in  saurer  Nährlösung,  a.  b.  c.  ist  dasselbe  Präparat  nach 

2— 3'/t  und  5  Stunden. 
Fig.  9.  a.   Milzbrandbacillen   durch   zufälliges    Erhitzen   des   Präparates 

auf  50°  G.  verändert,    b.  Körniger  Zerfall. 


Zur  Kenntniss  der  Skatolbildung. 

Von  M.  Keneki. 


(Der  Bedaktion  zugegangen  am  10.  Juli  1880). 


In  verschiedenen,  aus  meinem  Laboratorium  hervorge- 
gangenen Publicationen  wurde  die  Bildung  und  die  Darstellung 
des  Skatols  beschrieben.  Wir  haben  Skatol  durch  Schmelzen 
des  Eiweisses  mit  Kali,  aus  menschlichen  Excrementen  und 
durch  lange  Fäulniss  des  Eiweises  bei  niedriger  Temperatur 
erhalten.  Alle  diese  Darstellungsmethoden  aber  waren  zu 
umständlich  oder  die  Ausbeute  wie  z.  B.  beim  Schmelzen  des 
Eiweisses  mit  Kali,  zu  gering.  Die  Herren  E.  imd  H.  Sal- 
kowski  V  erhielten  in  zwei  Versuchen  nach  zehntägiger  Fäul- 
niss des  Fleisches  bei  40®  C.  Skatol;  aber  das  Auftreten  des 
Skatols  war  nicht  konstant.  In  anderen  Versuchen  erhielten 
sie  ausschliesslich  Indol  und  höchstens  Spuren  von  Skatol. 
Sodann  sah  Dr.  Brieger^),  dass  bei  der  Fäulniss  des  käuf- 
lichen Blutalbumins  mit  wenig  Pankreas  bei  36®  G.  nach 
6 — 10  Tagen  neben  Indol  auch  Skatol  gebildet  werde.  Die 
Trennung  der  beiden  Substanzen  ist  aber  mit  grossen  Ver- 
lusten verbunden  und  reines  Skatol  gehört  noch  immer  zu 
den  seltensten  chemischen  Präparaten.  Ich  habe  nun  eine 
Darstellungsweise  des  Skatol  gefunden,  die  es  ermöglicht  kleine 
Mengen  dieser  Substanz  mit  Leichtigkeit  zu  beschaffen. 

In  der  Absicht  die  Fäulnissprodukte  des  Gehirns  zu 
untersuchen  habe  ich  500  gr.  Rinderhirn  mit  5  Liter  Wasser, 
das  mit  Phosphorsäure  schwach  angesäuert  wurde,  bei  35  bis 
40°  C.  der  Fäulniss  überlassen.  Schon  am  dritten  Tage 
machte  sich  der  characteristische  Skatolgeruch  bemerkbar. 
Die  Reaction  der  Flüssigkeit  wurde  durch  zeitweiligen  Zusatz 
geringer  Mengen  PO*  Ha  sauer  erhalten.  Nach  acht  Tagen 
wurde  die  Flüssigkeit  destillirt  und  Proben  des  stark  nach 

*)  Berl.  ehem.  Berichte  1879  S.  651. 
*)  Berl.  ehem.  Berichte  1879  S.  1986. 
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Skatol  riechenden  Destillates  färbten  sich  mit  einem  Tropfen 
rauchender  Salpetersäure  nur  schwach  rosaroth,  ein  Zeichen, 
dass  nur  Spuren  von  Indol  vorhanden  waren.  Aus  dem 
gesammten  filtrirten  Destillate  wurde  durch  Zusatz  von  conc. 
Pikrinsäurelösung  und  Salzsäure  die  Pikrinsäureverbindung 
in  rothen  Krystallnadeln  abgeschieden,  welche  auf  Fliess- 
papier getrocknet  und  sodann  mit  wenig  wässerigem  Am- 
moniak destillirt  fast  reines  Skatol  lieferte.  Die  abfillrirten 
und  nur  einmal  aus  heissem  Wasser  umkrystallisirten  Krj'^- 
stalle  hatten  den  Schmelzpunkt  bei  95®  G.  und  zeigten  alle 
Reactionen  des  Skatols.  Da  das  Skatol  im  menschlichen 
Dickdarm,  dessen  Inhalt  meistens  sauer  reagirt,  entsteht,  so 
habe  ich  den  Versuch  in  der  Weise  wiederholt,  dass  ich 
500  gr.  Ochsenpankreas  mit  5  Liter  Wasser  acht  Tage  lang 
faulen  liess  und  stets  für  die  saure  Reaction  der  Flüssigkeit 
durch  Zusatz  von  verdünnter  Phosphorsäure  Sorge  trug.  Als 
hierauf  destillirt  und  das  Destillat  wie  oben  verarbeitet  wurde 
erhielt  ich  kein  Skatol  sondern  nur  Indol,  das  einmal  aus 
heissem  Wasser  umkrystallisirt  bei  52*  C.  schmolz. 

Die  saure  Reaction  der  faulenden  Masse  schien  also 
keinen  Einfluss  auf  die  Skatolbildung  zu  haben.  Ich  über- 
liess  daher  750  gr.  Hirnsubstanz  mit  6  Liter  Wasser  bei 
35  —  40  •  G.  der  Fäulniss.  Die  in  den  ersten  30  Stunden 
schwach  saure  Reaction  der  Flüssigkeit  wurde  alkalisch  und 
blieb  auch  so  bis  zum  achten  Tage,  wo  sie  wie  oben  ver- 
arbeitet, reines  Skatol  lieferte.  Der  Versuch  wurde  mit  glei- 
chem Erfolge  noch  einmal  wiederholt.  Betonen  möchte  ich, 
was  mir  von  wesentlicher  Bedeutung  für  die  Skatolgewinnung 
zu  sein  scheint,  dass  in  diesen  Versuchen  die  Temperatur  der 
faulenden  Flüssigkeiten  durchschnittlich  36®  C.  war  und  nie 
über  40*  G.  stieg.  Es  ist  zu  erwarten,  dass  in  den  Fällen, 
wo  nicht  Skatol,  sondern  Indol  gebildet  wird  noch  andere, 
bis  jetzt  noch  nicht  isolirte  Fäulnissprodukte  auftreten  werden. 
Ich  setze  diese  Untersuchungen  fort  und  werde  seiner  Zeit 
die  erhaltenen  Resultate,  sowie  auch  die  dabei  auftretenden 
Mikroorganismen  beschreiben. 

Bern,  im  Juli  1880. 


1 


Heilversuche  mit  Salicylsäure  und  Benzoesäure  bei  der  Schlaffsucht 

der  Seidenraupen. 

Von  Dr.  C.  0.  Cech. 


(Der  Bedaktion  zugegangen  am  10-  /ull  1880). 


Vor  einigen  Jahren  experimentell  mit  der  Heilung  der 
Brutpest  (Faulbrut)  der  Bienen  beschäftigt  gewesen,  hatte 
ich  Gelegenheit  ein  Verfahren  zu  erproben,  wonach  bei 
geeigneter  Anwendung  von  antiöeptischen  Mitteln,  diese  für 
die  Land-  und  Volkswirthschaft  einzelner  Länder  so  ver- 
heerende Seuche  vollkommen  paralysirt  werden  könnte.  Die 
Resultate  der  damals  gemachten  Beobachtungen  habe  ich 
anderen  Orts  veröffentlicht^);  Thymol  und  Salicylsäure  haben 
sich  bei  richtiger  Anwendung  als  brauchbare  Heilmittel 
erwiesen  und  durch  die  Bemühungen  des  verdienstvollen 
Bienenzüchters  6.  E.  Hilbert  ist  das  Heilverfahren  mit 
Salicylsäure  indessen  zum  Gemeingute  sämmtlicher  Bienen- 
züchter geworden.  Fussend  auf  den  bei  Bekämpfung  der 
Bienenbrutpest  erzielten  Resultaten,  war  ich  bestrebt,  das  von 
mir  erprobte  Verfahren  versuchsweise  auch  gegen  die  als 
verheerende  Seuche  bekannte  Krankheit  der  Seidenraupen 
die  Schlaffsucht  (Flaccidezza)  anzuwenden. 

*J  C.  0.  Cech.  Phenol,  Thymol  und  Salicylsäure  als  Heilmittel 
der  Brutpest  der  Bienen.  Vom  XXI.  Gongresse  deutsch-österreichischer 
Bienenzüchter  zu  Breslau  mit  Ehrendiplom  ausgezeichnete  Schrift.  Heidel- 
berg, 1877. 

C.  0..  Cech.  Versuche  mit  Salicylsäure  als  Heilmittel  der  Brut- 
pest der  Bienen.    Bulletin  des  XXI.  Bienenzüchter-Congresses  zu  Breslau. 

C.  0.  Cech.  Apparate  für  das  Faulbrutheilverfahren  mit  anti. 
septischen  oder  desinficirenden  Substanzen.    Deutsche  Bienen-Ztg.  1877. 

Zcitflchrift  f.  phyfilo].  Ohemie,  IV.  25 
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Zu  gleicher  Zeit  hatte  es  auch  Herr  Prof.  F.  Cohn, 
Director  des  pflanzenphysiologischen  Institutes  der  Universität 
zu  Breslau  unternommen,  mit  Hilfe  des  Seidenbauvereins 
der  Provinz  Brandenburg,  die  Wirksamkeit  der  Salicylsaure 
bei  der  Schlaflfsucht  der  Seidenraupen  zu  prüfen. 

Ich  habe  ausser  der  Salicylsaure  auch  die  Benzoesäure 
in  das  Bereich  der  anzustellenden  Versuche  einbezogen, 
während  Herr  J.  Bolle  in  Görz  mit  Natriumbenzoat  und 
Kaliumxanthogenat  experimentirte. 

Es  wurden  nach  meinen  Angaben  im  Auftrage  des 
kgl.  kaiserl.  österreichischen  Ackerbauministeriums  seit  dem 
Oktober  1876  an  der  kgl,  kaiserl.  Seidenbauversuchsstation 
zu  Görz  in  den  letzten  Jahren  die  umfassendsten  ver- 
gleichenden Versuche  mit  den  genannten  Mitteln  angestellt. 
Diese  Versuche,  welche  mit  anerkannter  Sachkenntniss  der 
Direktor  dieses  Institutes  Herr  J.  Bolle*)  zu  leiten  so  gütig 
war,  wurden  zu  gleicher  Zeit  unabhängig  auch  von  deutschen 
und  französischen  Seidenzüchtern  mit  demselben  Resultate 
ausgeführt. 

Erst  jetzt  ist  es  mir  möglich  auf  Grundlage  der  mir 
von  Herrn  J.  Bolle  gewordenen  dankenswcrthen  Mitthei- 
lungen hiermit  einen  kurzen  Bericht  niederlegen  zu  können, 
der  in  den  anderen  Orts  gemachten  Erfahrungen,  namentlich 
aber  in  den  Verhandlungen  des  sechsten  internationalen 
Seidenbaucongresses  zu  Paris  vollinhaltliche  Bestätigung 
findet. 

Die  bis  jetzt  erzielten  Resultate,  die  Schlaflfsucht  der 
Seidenraupen  mit  antiseptischen  und  antibacteriellen  Mitteln 
zu  heilen,  entsprechen  nicht  den  Erwartungen,  die  man  an 
der  Wirksamkeit  namentlich  der  Salicyl-  und  Benzoesäure 
zu  knüpfen  berechtigt  war,  und  es  werden  andere  Versuche 
gemacht  werden  müssen,  um  jene  Bedingungen  festzustellen, 
bei  deren  Beobachtung  die  Schlaflfsucht  der  Seidenraupen  in 


*)  J.  Bolle.    Atti  e  memorie  deir  J.  B.  Societa  agraria  di  Gorizia. 
Volume  I.  a.  XV. 

J.   Bolle.     Der    sechste   internationale    Seidenhau-Congress   zu 
Paris,  1879. 
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analoger  Weise  durch  Antiseptica  bewältigt   werden  kann, 
als  es  bei  der  Brutpest  der  Bienen  der  Fall  ist. 

Ueber  das  eigentliche  Wesen  der  SchlaflFsucht  und  deren 
Entstehen  ist  eine  vollkommene  Klarheit  bisher  auch  nicht 
erlangt  worden,  nur  hat  die  Beobachtung  der  erkrankten 
Raupen  ergeben,  dass  die  Schlafifsucht  ausgeht  von  einer 
ansteckenden  Aflfection  des  Darmkanals,  resp.  des  Magen- 
saftes, die  an  die  abnorme  Entwickelung  eines  organisirten 
Fermentes  von  Bacterien  im  Darm  gebunden  ist.  Im  Gegen- 
satze zu  der  Fleckenkrankheit,  wo  das  organisirte  Ferment, 
nämlich  die  Gornalia'schen  Körperchen,  primär  im  Blute 
auftritt.  Bei  der  Schlafifsucht  ist  die  nachtheilige  Veränderung 
des  Blutes  und  die  von  ihr  abhängige  Ernährung  aller  Gewebe 
erst  die  secundäre  Folge  der  primären  Störungen  des  Ver- 
dauungsapparates. Es  sollte  demnach  durch  Versuche  fest- 
gestellt werden,  dass  wirklich  im  Verdauungsapparat  lebender 
Seidenwürmer  Salicylsäure,  Benzoesäure  u.  A.  m.  dieselbe 
Gährung  hemmende  Kraft  besitzen,  wie  ausserhalb  des  Or- 
ganismus. 

Herr  Prof.  F.  C  o  h  n  stellte  es  als  dringend  wünschens- 
werth  auf,  dass  möglichst  vielseitige  Versuche  über  die 
Wirkung  antiseptischer  Mittel  auf  die  Seidenraupen  gemacht 
werden.  Denn,  dass  sich  unzählige,  unendlich  kleine,  lebende 
Wesen  (Bacterien)  im  Magen  schlafifsüchtiger  Seidenraupen 
entwickeln  und  vermehren,  ist  eine  von  Pasteur  zuerst 
erklärte,  von  F.  Cohn  und  vielen  anderen  Forschern  be- 
stätigte Thatsache.  Auch  war  es  wohl  nicht  zu  bezweifeln, 
dass  der  Angteckungsstoflf  der  Schlafifsucht  mit  dieser  abnormen 
Bacterien-Vermehrung  in  directem  Zusammenhange  steht. 

Da  aber  die  erwähnten  antiseptischen  Mittel  die  Ver- 
mehrung der  Bacterien  schon  in  äusserst  geringen  Mengen 
ganz  ausserordentlich  verlangsamen  oder  gänzlich  aufheben, 
so  war  die  Hoffnung  nicht  unbegründet,  dass  sich  auch  bei 
dieser  Seidenraupenkrankheit  die  Heilkraft  antiseptischer 
Mittel  bewähren  werde. 

Versuche,  welche  F.  Cohn  mit  den  Pilzen  im  Labora- 
torium vorgenommen  hatte,  ergaben,  dass  bei  einer  gewissen 
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Menge  von  Salicylsaure  die  Vermehrung  der  Bacterien  auf- 
gehoben wird.  Es  sollte  also  erwiesen  werden,  ob  sich  die 
Salicylsaure  auch  im  lebendigen  Thierleib  ebenso  verhalten 
werde,  oder  ob  sie  durch  Verdauung,  Assimilation  oder 
Zersetzung  verschwindet  und  die  Bacterien  sich  nicht  aufs 
Neue  vermehren  können.  Im  Allgemeinen  hält  die  Anwesen- 
heit von  0,5  gr.  Salicylsaure  in  einem  Liter  Flüssigkeit  die 
Vermehrung  der  Bacterien  um  mehrere  Tage  auf,  und  1  gr. 
Säure  auf  das  Liter  hemmt  in  der  Regel  ihre  Entwickelung 
gänzlich.  Die  Salicylsaure  wurde  bei  diesen  Versuchen  ent- 
weder trocken  und  für  sich  allein  oder  mit  Zucker  gemischt 
in  pulveriger  Form  auf  das  Futter  der  Raupen  gebracht. 
Ausserdem  wurde  eine  Salicylsäurelösung  durch  Bestäuben 
und  Inprägnirung  des  Maulbeerlaubes  dem  Organismus  der 
Seidenraupen  eingeführt,  wobei  auf  die  verschiedenen  Seiden- 
raupenmassen, auf  die  einzelnen  Entwickelungsstadien  der- 
selben und  auf  die  möglichste  Variirung  der  angewendeten 
Säuremengen  Rücksicht  genommen  wurde.  Die  hierbei  er- 
zielten Resultate  ergaben,  dass  die  erwähnten  antiseptischen 
Mittel,  Salicylsaure,  Benzoesäure  und  Natriumbenzoat,  entgegen 
der  theoretischen  Voraussetzung,  nicht  im  Stande  sind,  die 
Schlaflfsucht  der  Seidenraupen  aufzuhalten  oder  derselben  vor- 
zubeugen. 

Diese  Beobachtungen  wurden  sowohl  an  der  kgl.  kaiserl. 
Seidenbauversuchsstation  zu  Görz,  nach  der  von  mir  ange- 
gebenen Methode  gemacht,  als  auch  zu  Steglitz  bei  Berlin, 
deren  detaillirte  Protokolle  über  die  mit  Salicylsaure  ange- 
stellten Versuche  ich  der  Freundlichkeit  des  Herrn  J.  A.  v  o  n 
Schlicht  in  Potsdam,  Vorstand  des  Seidenbauvereins  der 
Provinz  Brandenburg  verdanke. 


Dass  das  an  einem  Orte  merkwürdiger  Weise  auch  in 
Anwendung  gebrachte  xanthogensaure  KaU  geradezu  tödtlich 
auf  die  Seidenraupen  wirkte,  musste  Jeder,  dem  die  chemische 
Natur  dieser  Verbindung  bekannt  ist,  mit  Bestimmtheit  er- 
warten. Aus  diesen  Resultaten  ergibt  sich,  dass  der  alka- 
lische Magensaft    der  Seidenraupen    die  Salicyl- 
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säure  und  die  Benzoesäure  neutralisirt,  während 
das  Natriumbenzoat  naturgemäss  gar  nicht  zur  Wirkung 
kömmt  und  hiermit  die  erwartete  Heilkräftigkeit  dieser  anti- 
septischen Mittel  aufgehoben  erscheint,  Mittel  von  sicherer 
Wirkung  gegen  die  Schlaflfsucht  der  Seidenraupen  lassen  sich 
demnach ,  nicht  eher  finden,  bis  nicht  über  die  Natur  dieser 
Krankheit  mehr  Licht  verbreitet  ist. 

Zum  Schlüsse  kann  ich  nicht  umhin,  dem  kgl.  kaiserl. 
österreichischen  Ackerbauministerium  und  dem  Vorstande  der 
kgl.  kaiserl.  Seidenbauversuchsstation  zu  Görz  meinen  Dank 
dafür  auszusprechen,  dass  ich  in  meinem  Wunsche  die  anti- 
septischen Eigenschaften  der  Salicyl-  und  Benzoesäure  bei  der 
Bekämpfung  der  Schlaflfsucht  —  wenn  auch  mit  negativem  Er- 
folge —  erproben  zulassen,  freundlichst  unterstützt  worden  bin. 

St.  Petersburg  im  Juni  1880. 


Ueber  die  UndurchlSssigkeit 
der  menschlichen  Haut  fUr  LSsungen  von  Lithionsalz. 

Von  0.  Hfifner. 


(Der  Redaktion  sugeguagen  am  17.  Jnll  1880). 


Seit  B raune's*)  sorgfaltigen  Versuchen  mit  wässerigen 
Lösungen  von  Jod  und  Jodwasserstoff  ist  die  früher  viel 
ventilirte  Frage,  ob  der  Durchtritt  verschiedenartiger  in 
Lösung  befindlicher  Stoffe  durch  die  Haut  von  aussenher 
möglich  sei,  immer  als  in  dem  Sinne  entschieden  betrachtet 
worden,  dass  ein  solcher  Durchgang  bei  Ausschluss  pres- 
sender Gewalt  und  bei  Vermeidung  von  Stoffen,  welche  die 
Haut  chemisch  verändern  oder  zerstören,  durchaus  niemals 
statthabe;  dass  wenigstens  seit  jenen  negativen  Ergebnissen 
gegen  etwaige  positive  Angaben  ältererer  Autoren  sehr  starke 
Zweifel  zu  hegen  seien. 

Immerhin  ist  es  doch  aber  als  wünschenswerth  bezeichnet 
worden,  für  die  endgültige  Entscheidung  der  Frage  noch 
weitere  und  durch  die  Anwendung  subtilerer  Methoden  ge- 
sichertere Unterlagen  herbeizuschaffen. 

Als  eine  solche  weitere  Unterlage  möge  hier  in  Kurzem 
das  Ergebniss  von  ein  paar  Versuchen  mitgetheilt  werden, 
zu  denen  ich  im  vergangenen  Semester  einige  meiner  Schüler, 
theils  im  Interesse  der  beregten  Frage  selber,  theils  nur  zum 
Zwecke  der  Einübung  spectralanalytischer  Methoden,  angeregt 
hatte. 

Es  unterliegt  wohl  keinem  Zweifel,  dass,  wenn  man  von 
irgend  einer  analytischen  Methode  sagen  darf,  dass  sie  an 
Sicherheit  und  Feinheit  alle  anderen  übertreffe,  dies  von  dem 
spectralanalytischen  Nachweise  zweier  Alkalien  gilt. 

^)  Braune,  Archiv  f.  pathol.  Anatomie,  Bd.  XI. 
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Von  Chlornatrium  reicht  nach  Bunsen  und  Kirch- 

1 
h  0  f fs  Bestimmungen  noch  weniger  als  onnAnnn   ^'^^^  Milli- 

gramms  aus,  um  —  vorausgesetzt,  dass  es  sich  fein  vertheilt 
in  der  Luft  befindet  —  vor  dem  Spectroskope  in  der  Flamme 
erkannt  zu  werden,  und  vom  kohlensauren  Lithion  genügen 
hierfür  noch  weniger  als  9  Milliontheile  eines  Milligramms, 

Für  die  Entscheidung  obiger  Frage  bietet  sich  darum 
kaum  ein  bequemeres  und  zugleich  subtileres  Hülfsmittel 
dar,  als  ein  Fussbad  in  einer  Lithionlösung:  denn  wenn  auch 
nur  geringe  Spuren  dieses  Salzes  die  Haut  durchdringen  und 
in's  Blut  gelangen,  so  muss  sich  bei  dem  raschen  Uebergange 
des  Lithion's  in  Harn,  Speichel  oder  Schweiss  die  Anwesenheit 
desselben  in  diesen  Secreten  sogleich  bei  der  Spectroskopie 
verrathen. 

Die  erste  Idee  zu  diesem  Versuche  gehört  Herrn  Prof. 
Bunsen  an,  der  mir  den  Vorschlag  dazu  schon  machte,  als 
ich  noch  das  Glück  hatte,  in  Heidelberg  sein  Schüler  zu  sein. 

Schon  damals  führte  ich  einen  Versuch  mit  der  lithion- 
haltigen  Rappenauer  Mutterlauge,  und  zwar  mit  negativem 
Resultate,  aus.  Vor  Wiederholung  solcher  Versuche  in  Tü- 
bingen wurde  vorerst  festgestellt,  wie  viel  Gewichtstheile 
kohlensauren  Lithion's  man  sich  einverleiben  muss,  um  es 
etwa  eine  halbe  bis  ganze  Stunde  nach  dem  Genüsse  spec- 
tralanalytisch  im  Harne  erkennen  zu  können ;  denn  erst  nach 
dieser  Feststellung  konnte  einigermassen  bemessen  werden, 
eine  wie  concentrirte  Lösung  von  dem  Salze  und  eine  wie 
lange  Dauer  des  Bades  für  einen  positiven  Erfolg  möglicher- 
weise nothwendig  sei. 

Es  wurden  zu  dem  Zwecke  vier  verschiedene  Lösungen 
von  kohlensaurem  Lithion  bereitet,  deren  bezügliche  Procent- 
gehalte 0,25,  0,125,  0,050  und  0,025  betrugen.  Von  diesen 
vier  verschiedenen  Lösungen  wurden  einigen  meiner  Schüler 
je  100  Gc.  zu  trinken  gegeben.  Im  Harne  derjenigen,  von 
denen  jeder  nur  25  mllgr.  Salz  erhalten  hatte,  war  eine 
halbe  bis  ganze  Stunde  nach  dem  Genüsse  kein  Lithion  zu 
entdecken  und  ebensowenig  in  deren  Schweiss ;  allein  es  liesg 
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sich  auch  nicht  nachweisen,  als  der  Harn  der  gleichen  V^er- 
suchspersonen  vom  ganzen  folgenden  Tage  —  vom  Augen- 
blicke des  Genusses  an  gerechnet  —  gesammelt  imd  bis  auf 
je  30  Cc.  vorsichtig  eingedampft  worden  war.  Dagegen  machte 
sich  das  Salz  meist  schon  nach  einer  halben  Stunde  im  Harne 
derjenigen  bemerkbar,  die  50  mllgr.  davon  bekommen  hatten; 
auch  Hess  es  sich  in  einem  Falle  deutlich  wahrnehmen,  wo 
nur  etwa  35  mllgr.  genommen,  aber  etwa  400  Gc.  des  bis 
zu  zwei  Stunden  nach  dem  Genüsse  entleerten  Harnes  bis 
auf  20  Cc.  concentrirt  worden  waren. 

Um  weiter  eine  Vorstellung  darüber  zu  gewinnen,  welch 
kleine  Lithionmengen,  in  Wasser  gelöst  und  in  der  Oese  eines 
feinen  Platindrahtes  in  die  Bunsen'sche  Flamme  gebracht, 
vor  dem  Spectroskope  noch  erkennbar  seien,  bereiteten  wir 
uns  noch  einige  Lösungen  von  geringerer  Goncentration,  als 
die  genannten,  und  da  zeigte  sich,  dass  eine  Goncentration 
von  0,000025  für  das  Aufleuchtenlassen  des  rothen  Streifens 
in  der  Mehrzahl  der  Fälle  noch  genügend  ist.  Ninmit  man 
an,  dass  die  Menge  der  in  der  sehr  kleinen  Oese  des  Drahtes 
hängenbleibenden  Flüssigkeit  im  Maximum  einen  Gubicmilii- 
meter  betrage,  so  gelangten  also  in  einem  einzigen  kurzen 
Augenblicke  0,000000025  gr.  Salz  mit  dem  Wasser  in  die 
Flamme,  was  etwa  aussagt,  dass  auch  nach  diesem  —  wegen 
des  raschen  Wegspritzens  der  Flüssigkeit  vom  Drahte  durch- 
aus ungünstigen  —  Verfahren  doch  immer  noch  weniger  als 
drei  Hunderttau sendel  von  1  mllgr.  Lithionsalz  spectroskopisch 
erkannt  werden  können. 

Nun  erst  konnten  wir  zu  unseren  eigentlichen  Versuchen 
schreiten.  Es  wurde  dazu  eine  Lösung  von  60  gr.  kohlen- 
sauren Lithions  in  6  Liter  Wasser  hergestellt  und  diese  so 
lange  unter  Erwärmen  mit  concentrirter  Salzsäure  versetzt, 
bis  ihre  Reaction  neutral  geworden  war:  sie  enthielt  nun 
etwa  1%  leicht  lösliches  Ghlorlithium.  In  diese  auf  circa 
30®  C.  erwärmte  Lösung  wurden  beide  Füsse  soweit  einge- 
taucht, dass  die  Flüssigkeit  eben  noch  die  Knöchel  umspulte, 
und  das  Bad  30—35  Minuten  lang  fortgesetzt.  Es  braucht 
wohl   kaum  bemerkt   zu  werden,  dass  die  Haut  der  Füsse 
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vollständig  heil  war;  auch,  dass  beim  Herausnehmen  der 
Füsse  aus  dem  Bade  alles  Umherspritzen  der  Flüssigkeil 
vermieden  und  das  Abtrockneii  von  einem  Anderen  als  dem 
Badenden  besorgt  wurde. 

Wir  schätzten  die  von  der  Flüssigkeit  umspülte  Ober- 
fläche der  beiden  Füsse  auf  ungefähr  1500  Dctm.  und  konnten 
uns  also  sagen,  dass  die  die  Haut  unmittelbar  berührende, 
1  mm.  dicke,  Flüssigkeitsschicht  1,5  gr.  Salz  enthalte.  Wenn 
nun  aus  dieser  dünnen  Schicht  während  einer  halben  Stunde 
auch  nur  der  30.  Theil  ihres  Salzgehaltes  durch  die  Haut 
resorbirt  und  an's  Blut  abgegeben  worden  wäre,  so  hätte 
sich  der  Badende  bereits  50  mllgr.  Lithionsalz  einverleibt 
gehabt  und  in  diesem  Falle  musste  es,  wie  wir  uns  früher 
überzeugt,  ein  Leichtes  sein,  das  Lithion  in  dem  nach  einer 
halben  Stunde  gelassenen  Harne  nachzuweisen. 

Es  wurden  mehrere  solcher  Versuche  angestellt  und 
zwar  von  den  Herrn  Dr.  Schreiner  und  med.  stud.  Quen- 
stedt,  allein  in  keinem  von  allen  diesen  Versuchen  konnte 
das  Lithion  im  Harne  wiedergefunden  werden;  selbst  dann 
nicht,  wenn  wieder  der  Harn  vom  ganzen  darauf  folgenden 
Tage  vorsichtig  concentrirt  und  nun  erst  zu  den  Spectral- 
versuchen  benutzt  wurde. 

Wir  könnten  uns  jetzt  ohne  Weiteres  der  Meinung  der- 
jenigen anschliessen  wollen,  welche  die  menschliche  Haut 
gelösten  Salzen  gegenüber  für  absolut  undurchlässig  halten; 
aber  gerade  unsere  ebenerwähnten  Versuchsergebnisse  ge- 
statten uns  nicht,  mehr  zu  behaupten  als,  dass  von  einer 
etwa  1500  Dctm.  grossen,  heilen  Hautoberfläche 
aus  einer  Iprocentigen  30^C.  warmen,  wässerigen 
Chlorlithiumlösung  während  einer  halben  Stunde, 
wenn  überhaupt  wägbare  Mengen,  jedenfalls  keine 
50  mllgr.  Salz  resorbirt  werden  können. 


lieber  krystallinltchei  HKmoglobin. 

Von  fi.  Httftier. 

(Der  BedaktlOD  i*ga(uifBD  un  11.  Joll  USO). 

Soviel  bekannt,  sind  die  Forscher  über  die  Existenz 
krystalliniscben  Hämoglobin's  getheilter  Meinung. 
Nach  Beobachtungen,  die  ich  seit  einem  Jahre  mehrfach  zu 
wiederholen  Gele^nheit  hatte,  krystallisirt  der  sauerste f f- 
freie  Farbstoff  sehr  schön  und,  wie  es  scheint,  auch  sehr 
gern  aus  Menschenblut,  das  man,  verdünnt  oder  unverdünnti 
in  zugeschmolzenen  Röhren  der  Fäulniss  überlassen  hat. 


1  habe,  wenn  das  Blut  einen  oder  zwei  Monate  lang 
bei  Sommertemperatur  gestanden  und  längst  eine  pracht- 
volle Pupurfarbe  angenommen  hatte,  bisher  jedesmal  an  den 
von  der  Flüssigkeit  nicht  bedeckten  Stellen  der  Innenwand 
der  Röhren,  häufig  in  der  Spitze  derselben,  ganze  Lagen 
purpurrother  Krystalle  gefunden,  die,  durch  ein  kleines  Spec- 
troskop  betrachtet,  sehr  schön  und  entschieden  den  charar- 
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teristischen  Streifen  des  Hämoglobins  zeigten.  Meine 
anfangliche  Vermuthung,  dass  ich  hier  ganz  andere,  von  der 
adhärirenden  purpurrothen  Flüssigkeit  nur  zufallig  gefärbte, 
Krystalle  vor  mir  hätte,  habe  ich  wegen  der  regelmässigen 
Wiederkehr  der  Erscheinung  bald  fallen  lassen  müssen.  Die 
Krystalle  sind  makroskopisch,  oft  über  1  mm.  lang,  und 
bilden  häufig  Geschiebe  von  einer  Form,  wie  sie  in  den 
beiden  nebenstehenden  Figuren  I  und  II  nach  der  Natur,  nur 
durch  das  Mikroskop  vergrössert,  gezeichnet  ist.  Diese  Krystall- 
formen  ähneln,  wie  man  sieht,  gar  sehr  einigen  in  Funke's 
Atlas  der  physiologischen  Chemie  (Vergleiche  namentlich  die 
Krystalle  am  linken  Rande  der  Figur  I  auf  Tafel  X,  2.  Aufl., 
Leipzig  1858)  gegebenen  Abbildungen  von  Menschenblut- 
krystallen. 

Tübingen  im  Juli  1880. 


Ueber  das  Serumalbumin  in  den  Muskeln. 

Von  Dr.  B«  Demant« 


(Ans  dem  physiologiflch-chemlAslien  Inatltnt  zu  Stnssborg). 
(Der  Redaktion  übergeben  »m  5.  August  1880). 

Die  Frage,  ob  in  den  Muskeln  sich  Serum albumin  b^ 
finde,  scheint  bis  jetzt  noch  nicht  vollständig  erledigt  zu  sdn 

Wenn  einige  Autoren  Kühne^),  Gorup-Besanez*i 
sich  darüber  positiv  aussprechen,  so  fehlt  vor  allen  Dingeii 
ein^exacter  Beweis  für  diese  Behauptung  und  ausserdan 
könnte  man  sie  immer  auf  das  Blut,  das  in  den  Muskda 
stets  enthalten  ist,  zurückführen,  da  keine  quantitatitiTöi 
Bestimmungen  des  Serumalbumins  in  den  Muskeln  vorli^ea 
Desshalb  unternahm  ich  auf  Veranlassung  des  Herrn  Prot 
Hoppe-Seyler  vergleichende  Bestimmungen  über  den  Gehaä 
des  Bluts  und  der  Muskeln  an  Serumalbumin,  wobei  ich  auck 
stets  die  Menge  des  in  den  Muskeln  enthaltenen  Blutfarbstofe 
mit  der  colorimetrischen  Methode  bestimmte,  wodurch  (fe 
Möglichkeit  gegeben  ist,  das  Serumalbumin,  das  im  MusH 
aus  dem  Blut  zurückgeblieben  sein  könnte,  von  dem,  was 
dem  Muskel  selbst  gehörte  abzurechnen. 

Diese  Aufgabe  fiel  mir  verhältnissmässig  leicht  aus,  da 
wir  Dank  Hammarsten's^)  Untersuchungen  in  der  MgSOi 
ein  Mittel  besitzen,  wodurch  das  Serumalbumin  sich  quanti- 
tativ genau  von  den  Globulinsubstanzen  trennen  lässt.  Als 
Versuchsobjekte  dienten  zwei  Kaninchen  und  ein  Hund. 

Das  Verfahren  bei  sämmtlichen  Bestimmungen  war  fol- 
gendes:   In  einem  gewogenen  und  gut  getrockneten  Fibriß- 

')  Lehrbuch  d.  physiolog.  Chemie  1868,  S.  278. 
')  Anleitung  zur  zoochem.  Analyse  1871,  S.  90. 
*)  Ueber  das  Paraglobuliu.    PflQger's  Archiv,  Bd.  17. 
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Apparat^)  wurde  eine  Portion  Blut  direct  aus  der  Arterie 
des  Versuchsthieres  aufgefangen;  das  Blut  im  Laufe  von  15 
bis  20  Minuten  geschlagen  und  nach  vollständigem  Erkalten 
gewogen.  Dann  wurde  das  Blut  nebst  dem  ausgeschiedenen 
Fibrin  in  eine  grosse  Schale  gebracht  und  in  grossem  Ueber- 
schuss  mit  einer  abgemessenen  3%  GlNa-Lösung  Übergossen, 
mehrere  Male  umgerührt  und  über  Nacht  stehen  gelassen. 
Dann  wurde  das  Thier  durch  Verblutung  getödtet,  eine  Portion 
Muskeln  (immer  von  den  Hinterläufen)  abgetragen,  möglichst 
fein,  bis  zur  breiartigen  Consistenz  zerkleinert,  gewogen  und 
ferner  in  derselben  Weise,  wie  für  das  Blut  angegeben  ist, 
behandelt.  Am  nächsten  Morgen  wurde  die  klare,  kaum 
gefärbte  Flüssigkeit  von  dem  Blute  und  Muskeln  in  einen 
Messcylinder  abgegossen,  wobei  man  bei  vorsichtigem  Ver- 
fahren bis  7«  und  sogar  mehr  der  aufgegossenen  Flüssigkeit 
abgiessen  kann,  ohne  Etwas  von  den  Blutkörperchen  oder 
von  der  Muskelsubstanz  mitzugiessen'). 

Nun  wurden  die  decantirten  Flüssigkeiten  mit  fein  ge- 
pulverter MgS04  gesättigt,  häufig  umgerührt  und  bis  zum 
nächsten  Tag  stehen  gelassen.  Dann  wurden  die  Flüssig- 
keiten filtrirt,  der  Niederschlag  mit  gesättigter  Mg  SO4 -Lösung, 
ausgewaschen  und  die  vollkommen  klaren  Filtrate  über  freiem 
Feuer  zum  Kochen  erhitzt®).  Dabei  entstand  in  der  Flüssig- 
keit bei  70^  eine  Trübung  und  bei  weiterem  Erhitzen  schied 
sich  ein  reichlicher,  flockiger  Niederschlag  aus,  der  auf  ein 
gewogenes  Filter  gebracht  wurde,  und  so  lange  mit  Wasser 
gewaschen,  bis  in  der  ablaufenden  Flüssigkeit  keine  Spur  von 
MgSO*  mit  BaCla  nachzuweisen  war,  bei  110^  getrocknet 
und  gewogen.  Die  dabei  erhaltenen  Zahlen  sind  in  folgender 
Tabelle  zusammengestellt,  in  welcher  auch  der  Gehalt  der 
Muskeln  an  Blut  angegeben  ist. 

^)  Hoppe-Seyler,  Handbuch  d.  physiol.-chem.  Analyse,  1875, 
pag.  382. 

")  Der  in  der  Schale  verbleibende  Rest  wurde  mit  Wasser  extra- 
hirt  und  diente  zur  Bestimmung  des  Hämoglobin. 

')  Um  Zersetzung  zu  vermeiden,  wurden  sämmtliche  Proceduren 
bis  zur  Goagulation  im  Keller  ausgeführt;  bis  zur  Sättigung  mit  Mg  SO« 
vergingen  nie  mehr  als  15 — 20  Stunden» 
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Blut. 

Muskeln. 

• 

C5 

AlMOl. 

Menge 

des 

Serum- 

albamin 

0^3 
*        CO 

• 

AteoL 
Xenipe 

des 

Serom- 

altnunin 

73 
O 

Gehalt  an 
Blut 

Kaninchen 
Kaninchen 
Hund 

25,597 
21,282 
43,720 

0,763 
0,738 
0,753 

2,980 
3,399 
1.722 

50,— 
27,767 
100,— 

0,886 
0,503 
1,448 

1,772 
1.811 
1,448  ' 

Verschwini 

geriniee 

Spuren'). 

6,O60».. 

Aus  dieser  Tabelle  ist  ersichtlich,  dass  die  Muskeln 
Serumalbumin  und  zwar  in  sehr  reichlicher  Menge  enthalten 
Ferner  scheint  sein  Gehalt  in  den  Muskeln  der  verschiedeneD 
Thiere  ein  ziemlich  constanter  zu  sein,  und  bei  Weitem  nicht 
solchen  Schwankungen,  wie  es  mit  dem  Serumalbumin  des 
Blutes  der  Fall  ist,  ausgesetzt  zu  sein.  Dieses  ist  in  Ueber- 
einstimmung  mit  der  Thatsache,  dass  das  bei  47^  gerinnende 
Muskelalbumin  in  den  Muskeln  verschiedener  Thiere  eben- 
falls in  ziemlich  constanter  Menge  vorkommt.*)  Der  Gehalt  an 
Muskelalbumin  überschreitet  nie  V«  %»  bei  Hunden  und 
Kaninchen  etwa  0,4%  und  er  wird  durch  MgSOi  fast  voD- 
ständig  geßillt,  wie  ich  an  einem  anderen  Orte  nachgewiesen 
habe.  Desshalb  halte  ich  es  für  gerechtfertigt  den  Eiweiss- 
körper,  der  im  Muskelextrakt  nach  der  Fällung  mit  MgSOi 
in  Lösung  zurückbleibt,  als  Serumalbumin  zu  betrachten. 

*)  Bei  Kaninchen  gelang  es  mir  vollkoromen  weisse  Muskeln  iq< 
den  Hinterläufen  abzupräpariren,  in  denen  wenigstens  macroscopisch 
keine  Spur  von  Blut  nachzuweisen  war ;  beim  Extrahiren  dieser  Muskelo 
mit  Wasser  erhielt  ich  eine  absolut  farblose  Flüssigkeit,  die  mit  d<2m 
Blut  sogar  bei  allerstärkster  Verdünnung  nicht  zu  vergleichen  war: 
desshalb  musste  von  einer  quantitativen  Bestimmung  Abstand  genommeo 
werden. 

*;  Beitrag  zur  Chemie  der  Muskeln.   Diese  Zeitschr.  1879. 


Ueber  Fäulnissprodukte  im  FStus. 

Von  Dr.  B.  Demant. 


(Ans  dem  physiologisch-chemischen  Institute  in  Strassburg). 
(Der  Bedftctlon  zugegangen  am  6.  August  1880). 


Im  Laufe  des  Sommersemesters  1880  bot  sich  die 
Gelegenheit,  einen  völlig  frischen  wohlerhaltenen  menschlichen 
Fötus  von  ungefähr  7 — 8  Monaten  zu  untersuchen.  Auf  den 
Rath  des  Herrn  Prof.  Hoppe-Seyler  richtete  ich  meine 
Untersuchungen  auf  das  Vorkommen  von  Fäulnissprodukten 
in  demselben. 

Das  Verfahren  war  folgendes;  eine  Hälfte  (die  untere) 
des  Fötus  wurde  fein  zerkleinert,  mit  Wasser  extrahirt, 
mehrere  Male  umgerührt  und  dann  durch  Leinwand  filtrirt, 
das  Filtrat  wurde  sofort  auf  freies  Feuer  gebracht  und  ein 
Theil  davon  abdestillirt.  Im  erhaltenen  Destillate  konnte  mit 
Millon'schem  Reagens  sehr  deutlich  Phenol  nachgewiesen 
werden  (kirschrothe  Färbung) ;  ein  anderer  Theil  des  Destillats 
wurde  mit  HCl  angesäuert,  bis  zur  Trockene  eingedampft, 
der  Rückstand  mit  Alkohol  aufgenonmien  und  darin  mit 
alkoholischer  Chlorplatinlösung  versetzt,  wobei  ein  reichlicher 
gelber  Niederschlag  entstand;  in  einer  dritten  Portion  des 
Destillats  wurde  nach  Indol  gesucht,  aber  vergeblich.  Ein 
Theil  der  im  Kolben  nach  der  Destillation  zurückgebliebenen 
Flüssigkeit  wurde  zum  Nachweis  von  Peptonen  benutzt, 
wobei  mit  der  Biuretreaktion  sicher  Peptone  nachzuweisen 
waren,  —  es  ist  unwahrscheinlich,  dass  dieselben  erst  beim 
Kochen  sich  gebildet  hätten  — ;  der  andere  Theil  wurde  ab- 
filtrirt  und  zuerst  mit  neutralem  und  dann  mit  basischem 
Bleiacetat  gefallt,  das  überschüssige  Blei  durch  SHa  entfernt, 
das  Filtrat  zum  dünnflüssigen  Syrup  eingedampft  und   der 
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Krystallisation  überlassen.  Nach  zweitägigem  Stehen  befanden 
sich  in  der  Flüssigkeit  reichlich  Krystalle  von  Leucin  und 
Tyrosin,  was  durch  das  raicroscopische  und  chemische  Ver- 
halten der  Krystalle  festgestellt  wurde  (Scherer's  und  Hoff- 
mann's  Proben). 

Demzufolge  wurden  in  dem  wässerigen  Extract  des 
menschlichen  Fötus  —  Phenol  oder  ein  phenolaitiger 
Körper,  Ammoniak,  Peptone,  Leucin  und  Tyrosin 
mit  Sicherheit  nachgewiesen. 

Um  mich  aber  zu    überzeugen,   ob  diese  Körper    noch 
den   lebenden,   resp.   ganz  frischen  Geweben  des  Fötus    an- 
gehören, oder  ob  sie  erst  als  postmortale  Zersetzungsprodukte 
auftreten,  da  selbstverständlich  für  die  Frische  eines  mensch- 
lichen Fötus  keine  sichere  Garantie  gewährt  werden    kann, 
entnahm  ich  einem  schwangeren  Meerschweinchen  die  Fötus 
unmittelbar  nach  seiner  Tödtung  und  verfuhr  damit  ganz  in 
der  nämlichen  Weise;  wobei  sich  auch  Phenol,  Ammoniak 
und  P ep tone  nachweisen  Hessen ;  Leucin  und  Tyrosin  dagegen 
waren  nicht   vorhanden.    Ferner  untersuchte   ich  mit  dem- 
selben Resultate,  wie  beim  Meerschweinchen  der  Fall    war, 
einen  24  Stunden   alten  Hund.     Daraus  ist  ersichtlich,    dass 
Phenol,  Ammoniak  und  Peptone  als  constante  Produkte  des 
Fötus  zu  betrachten  sind.   (Bekanntlich  gelang  es  Senator^ 
das  Vorkommen  von  Phenol  im  Harn  neugeborener  Kinder, 
die  noch  keine  Nahrung  zu  sich  genommen  hatten,  zuweilen 
mit  Sicherheit  nachzuweisen).     Dagegen  scheint  Leucin  und 
Tyrosin   erst  post  mortem  sich  zu  bilden;   ich  möchte  über- 
haupt auf  Grund  dieser  Erfahrungen  das  Vorkommen    von 
Leucin  und  Tyrosin  in  lebenden  Geweben  bezweifeln. 

*)  Diese  Zeitschr.  IV.  Bd.  1.  Heft,  S.  4. 
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Ueber  die  Säurebildung  und  den  MilchsSuregehalt  der  Muskeln. 

Von  Dr.  Astaschewsky  aus  Kasan. 


(Aas  dem  pliysiologisch-chemitchen  Institut  zu  Straubnrg)- 
(Der  Redaktion  übergeben  am  7.  Angnat  1880). 


Du  Bois-Reymond^)hat  bekanntlich  gezeigt,  dass  die 
ganz  frischen  lebendigen  Muskeln  violettes  Lakmuspapier  gar 
nicht  verändern.  Aber  wenn  der  Muskel  seine  Leistungs- 
fähigkeit eingebüsst  hat  und  todtenstarr  geworden  ist,  dann 
reagirt  er  sofort  sauer.  Er  ist  sogar  reich  an  Säure,  denn 
die  Flüssigkeit,  welche  jetzt  aus  dem  Querschnitt  sickert,  färbt 
das  blaue  Lakmuspapier  fast  zwiebelroth. 

Daraus  ist  nach  Du  Bois-Reymond  ersichtlich,  cdass 
in  den  Muskeln  um  die  Zeit  des  Erstarrens  Säure  in  ansehn- 
licher Menge  frei  wird.»*) 

Aber  ausser  der  postmortalen  Säurebildung  soll  sich 
auch  intra  vitam,  zufolge  heftiger  und  anhaltender  Muskel- 
contraktionen,  ebenfalls  Säure  bilden.  Wenn  durch  Reizung 
eines  n.  ischiadicus  der  betreffende  Gastrocnemius  des  Frosches 
in  Contraction  gebracht  wird,  so  findet  man  denselben  oft, 
wenigstens  stellenweise,  entschieden  sauer.  ^) 

Am  Besten  gelingen  diese  Versuche  an  Kaninchen. 

€  Zerschneidet  man  einem  Kaninchen  den  Ischiadnerven 
der  einen  Seite,  vergiftet  dasselbe  mit  Strychnin  und  schneidet 
unmittelbar  nach  oder  besser  noch  während  dem  letzten 
Krampfanfalle  die  Wadenmuskeln  beider  Seiten  aus,  so  findet 
man  die  ruhenden  neutral,  die  tetanisirten  aufs  entschiedenste 
sauer.»*) 

')  Monatsber.  d.  kgl.  Preuss.  Akad.  d.   Wissensch.,  1860,  S.  297. 
»)  Ibid..  S.  298. 
»)  Ibid,  S.  314. 
*)  Ibid.,  S.  317. 
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Welche  Säure  bedingt,  nach  Du  Bois-Reymond,  diese 
saure  Reaction? 

«Die  rothen  Flecken,  welche  durch  Tetanus  gesäuerte 
Muskeln  auf  blauem  Lakmuspapier  machen,  sind  von  dauernder 
Beschaffenheit  und  die  Siedhitze  verm  .g  über  die  dergestalt 
in  den  Muskeln  entwickelte  Säure  ebensowenig,  wie  über  die 
auf  anderem  Wege  freigewordene.  Die  saure  Reaction  der 
angestrengten  Muskeln  rührt  folglich  weder  her  von  der  nach 
Matteucci  und  Valentin  reichlicher  darin  entwickelten 
Kohlensäure,  noch  von  saurem  phosphorsaurem  Kali.  Dass 
Fleischmilchsäure  die  Ursache  derselben  sei,  wird  noch  dadurch 
wahrscheinlich  gemacht,  dass  Berzelius  aus  den  Muskeln 
gehetzten  Wildes  eine  auffallend  grosse  Menge  Milchsäure 
erhielt  etc.»*) 

Folwarczuj*^)  extrahirte  das  frische  Ochsenherz  mit 
Weingeist  und  kam  zu  dem  Schluss:  «in  frischen  Muskeln 
sind  weder  freie  Milchsäure  noch  milchsaure  Salze  enthalten» 
und  folgerte:  «die  Versuche  Du  Bois-Reymond  finden  in 
dieser  Untersuchung  volle  Bestätigung.» 

Heidenhain®)  bestimmte  im  Jahre  1864  die  Quan- 
titäten der  Milchsäure  in  den  Muskeln  colorimetrisch,  indem 
er  sie  mit  einer  gesättigten  ClNa-Lösung,  die  mit  violetter 
Lakmustinctur  gefärbt  war,  extrahirte.  Dabei  fand  er,  dass 
die  tetanisirten  Muskeln,  sowohl  bei  fortdauernder  Blutcir- 
culation,  als  auch  bei  Ausschluss  derselben,  Lakmustinctur 
stärker,  als  die  ruhenden  Muskeln  röthen.  Indem  er  die  Muskeln 
verschiedene  Lasten  heben  Hess  und  dann  nach  der  Färbung 
die  Menge  der  Säure  bestimmte,  fand  er:  «die  Curve  der 
Säurebildung,  auf  die  Abscisse  der  Belastungen  bezogen 
gedacht,  nimmt  denselben  Verlauf  wie  die  Curve  der  leben- 
digen Kräfte.»*) 

Ranke  bestimmte  die  Quantität  der  Milchsäure  in  den 
Muskeln,  indem  er  dieselben  mit  Wasser  extrahirte  und  dann 

')  Monatsber.  d.  kgl.  Preuas.  Akad.    d.    Wissensch.   1860,   S.  321. 

■)  Wochenbl.  d.  Zeitschr.  d.  kaiserl.  kgl.  Gesellsch.  d.  Aerzte  in 
Wien  1862,  S.  25—28. 

■)  Mechanische  Leistung  etc.  S.  146. 
*)  Ibid.,  S.  160. 
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mit  Natronlauge  titrirte.  Er  fand,  abweichend  von  Heideii- 
hain,  dass  «der  tetanisirle  Muskel  weniger  Säure  erzeugt, 
als  der  geruhte.  Der  Tetanus  des  Muskels  verbraucht  säure- 
bildenden Stoff.»  ^)  Der  Muskel  besitzt  nach  Ranke  nach 
seiner  Entfernung  aus  dem  Blutkreislauf  ein  unveränderliches 
Säurebildungsmaximum.^) 

Aus  dem  Erwähnten  ist  ersichtlich,  dass  wir  bis  jetzt 
noch  keine  Bestimmungen  der  Milchsäure  in  ruhenden  und 
arbeitenden  Muskeln  besitzen,  da  es  unbekannt  bleibt,  welche 
Säure  Heidenbain  und  Ranke  bestimmt  haben. 

Das  Ziel  der  vorliegenden  Arbeit  ist,  diese  Lücke  aus- 
zufüllen. 

Die  Methode  der  Untersuchung  war  folgende: 

Einem  Kaninchen  wurde  das  Rückenmark  in  der  Höhe 
des  unteren  Brusttheils  subcutan  durchschnitten  und  auch  ein 
Ischiadicus.  Letzterer  wurde  im  Laufe  von  35—60  Minuten 
mit  Inductionsströmen  gereizt,  zufolge  dessen  die  Muskeln  in 
heftigen  Tetanus  versetzt  wurden.  Darauf  wurde  das  Ver- 
suchsthier  entweder  durch  den  Nackenstich  oder  durch  Ver- 
blutung rasch  getödtet.  Dann  wurden  die  noch  zuckenden 
Muskeln  von  beiden  Hinterläufen  entfernt,  fein  zerkleinert 
und,  um  postmortale  Fermentation  zu  vermeiden,  sofort  in 
Kolben  mit  abgewogenen  Mengen  von  absolutem  Alkohol 
gebracht  und  nun  gewogen.  Hierauf  wurden  die  Muskeln 
mit  einem  Theil  desselben  Alkohols  in  einen  Porzellanmörser 
gebracht  und  darin  möglichst  fein  zerrieben,  abermals  gewogen 
und  dann  zu  jeder  Portion  so  viel  Alkohol  zugefügt,  bis  jedes 
Gramm  der  ruhenden  und  tetanisirten  Muskeln  mit  der  gleichen 
Menge  (5 — 6  gr.)  Alkohol  e3clrahirt  wurde.  Die  Kolben  wurden 
luftdicht  zugestopft,  im  Laufe  von  7 — 8  Tagen  stehen  ge- 
lassen, von  Zeit  zu  Zeit  geschüttelt.  Nach  7—8  Tagen  wurde 
der  Alkohol  abgegossen  und  die  Muskeln  abermals  mit  der- 
selben Menge  frischen  Alkohols  extrahirt.  Nach  2 — 3  Tagen 
wurde  dieselbe  Procedur  zum  3.  Male  wiederholt.  Die  ge- 
sammten  Extracte  wurden  darauf  filtrirt,  das  Fleisch  auf  dem 


•)  Tetanus,  S.  150. 
•)  Ibid.,  S.  146. 
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Filter  mit  seinem  3  fachen  Volum  Alkohol  ausgewaschen  und 
zuletzt  in  kleinen  Portionen  in  eine  grosse  Menge  siedendes 
Wasser  eingetragen,  worüber  an  einem  anderen  Orte  aus- 
führlich berichtet  werden  wird. 

Von  den  vereinigten  Alkoholextrakten  wurde  der  Alkohol 
abdestillirt,  der  Rest  im  Becherglase  auf  dem  Wasserbad  bis 
zur  Trockene  eingedampft,  35  Minuten  lang  im  Luftbad  bei 
100''  C.  getrocknet  und  gewogen,  —  das  Gewicht  ergibt  die 
Menge  des  Alkoholextractes.  Dann  wurde  das  Alkohol- 
extract  mit  12 — 15  CG.  Wasser  aus  dem  Glase  ausgespült, 
in  einen  Kolben  gebracht  und  mit  grossen  Portionen  Aether 
behandelt,  um  die  freie  Milchsäure  zu  exfrahiren. 

Der  Aether  wurde  abdestillirt,  der  Rückstand  mit  gleichem 
Volum  Wasser  versetzt,  schwefelsaure  Magnesia  zur  Beförde- 
rung der  Filtration  zugefügt  und  filtrirt.  Das  Filtrat  wurde 
mit  Aether  extrahirt,  dieses  Aetherextrakt  mit  Zinkoxyd  oder 
ZnCO®  gekocht,  heiss  filtrirt,  bis  zum  kleinen  Volum  ein- 
geengt und  in  den  Exsiccator  zur  Grystallisation  des  milchsauren 
Zink  gebracht.  Da  aber  die  schwefelsaure  Magnesia  die  Fil- 
tration nur  wenig  beschleunigte,  so  wurde  in  den  nächsten  Ver- 
suchen ein  anderes  Verfahren  eingeschlagen.  Der  Rückstand 
wurde  mit  Barytwasser  behandelt,  der  überschüssige  Baryt 
mit  CO^  entfernt  und  abfiltrirt,  das  Filtrat  bis  zum  kleinen 
Volum  abgedampft  und  dann  tropfenweise  Zinksulfatlösung 
zugefügt  und  abfiltrirt.  Das  Filtrat  wurde  eingedampft  und 
in  den  Exsiccator  zur  Grystallisation  des  milchsauren  Zink 
gebracht. 

Bei  dieser  Bearbeitung  gelang  es  mir  nur  1  Mal 
Spuren  freier  Milchsäure  nachzuweisen  und  zwar 
in  den  ruhenden  Muskeln. 

Auf  Grund  dieser  Erfahrungen  möchte  ich  behaupten, 
dass  die  Milchsäure  in  den  tetanisirten,  wie  in  den 
ruhenden  Muskeln  an  Basen  gebunden  ist. 

Um  die  Milchsäure  in  Freiheit  zu  setzen,  versetzte  ich 
das  Alkoholextrakt  mit  dem  gleichen  Volum  Salzsäure  (1  Th. 
conc.  Salzsäure  H-  2  Th.  Wasser)  und  daraus  wurde  die  Milch- 
säure mit  grossen  Portionen  Aether  ausgeschüttelt. 
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Der  Aetherauszug  wurde  bis  auf  ein  kleines  Volum  ein- 
gedampft, mit  gleichem  Volum  Wasser  versetzt,  mit  Zinkoxyd 
oder  kohlensaurem  Kalk  gekocht,  heiss  filtrirt,  bis  zum  kleinen 
Volum  auf  dem  Wasserbad  eingeengt  und  in  den  Exiccator  zur 
Gry  stall  isation  des  milchsauren  Zink  gebracht.  Die  Grystalle 
wurden  mit  einer  Mischung  von  1  Theil  Aether  und  2  Theilen 
Alkohol  ausgewaschen,  die  Flüssigkeit  auf  ein  Filter  gebracht, 
dieses  Filtrat  auf  dem  Wasserbad  eingedampft  und  auf  milch- 
saures Zink  untersucht.  Das  Filter  wurde  mit  heissem  Wasser 
ausgewaschen  und  das  Waschwasser  in  der  Schale,  wo  die 
Grystalle  von  milchsaurem  Zink  sich  befanden,  gesammelt. 
Das  milchsaure  Zink,  auf  solche  Weise  erhalten,  wurde  noch 
1  oder  2  Mal  umkrystallisirt,  dann  in  diesem  Salze  der  Gehalt 
an  Grystallwasser  und  an  Zink  bestimmt  oder  daraus  das 
Kalksalz  gewonnen  und  Grystallwasser  und  Galciumgehalt 
bestimmt. 

Die  auf  diesem  Wege  erhaltenen  Resultate  sind  in  fol- 
gender Tabelle  zusammengestellt. 

Im  Wasserauszuge  der  Muskeln  waren  keine  milchsauren 
Salze  vorhanden. 

(Tabelle  I  folgt  auf  nächster  Seite.) 

Wie  aus  der  Tabelle  ersichtlich,  ist  die  Milchsäure- 
menge in  den  tetanisirten  Muskeln  viel  geringer, 
als  in  den  ruhenden. 

Um  mehr  Sicherheit  darüber  zu  gewinnen,  durchschnitt 
ich  den  zwei  Kaninchen  je  einen  Ischiadicus,  so  dass  das 
betreffende  Bein  im  Laufe  von  46  Stunden  gelähmt  war. 

(Tabelle  II  folgt  auf  nächster  Seite.) 

Also  enthalten  die  paralysirten  Muskeln  mehr 
Milchsäure,  als  die  tetanisirten. 

Das  Alkoholextrakt  erweist  sich  zugleich  in 
den  tetanisirten  Muskeln  bedeutend  geringer,  als 
in  den  ruhenden. 

Nach  H  e  1  m  h  o  1 1  z^)  und  R  a  n  k  e^)  beträgt  die  Alkohol- 
extraktmenge der  tetanisirten  Muskeln  etwas  mehr,  als  die 
der  ruhenden.    Diese  Widersprüche  erklären  sich,  glaube  ich, 

*)  Müller's  Archiv  1845,  S.  72—83. 
•)  Tetanus,  S.  131. 
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dadurch,  dass   die  beiden  Forscher  ihre  Bestirnmungen  bei 

Blutcirculationsauschluss  machten,  meine  Untersuchungen  sind 

dagegen   bei    fortdauernder   Blutcirculation    angestellt;   hier 

werden  jedenfalls  die  gebildeten  Stoffwechselprodukte  mit  dem 

Blute  entfernt. 

Tabelle  I. 


Versuchs- 

Gewicht  der 
Muskeln 
in  gr. 

Menge  des  milch- 
sauren Zink. 

(obne  Crystallwasser.) 

Alkoholextrakt- 
menge. 

Nummer. 

gr- 

auf  100  Tb. 

dea 

trlBcben 

Muskels. 

absolute 

Menge 

in  gr. 

auf  100  Th. 

de« 

Arischen 

Muskels. 

1.') 

1  Ruhend      134 
i  Tetanisirt   139 

a,   0,369 
a',  0,278 

0,275  «/o 

0,186  » 

3.475 
3,162 

2,59S> 

2,122  » 

2.2) 


3.3) 


Ruhend      189 
Tetanisirt   207,5 


b,    0,i62 
b',  0,138 


0,244» 

0,060  » 


Milchsaurer  Kalk. 


0,211 

0,106 


Ruhend       213       c,  0,451 
Tetanisirt    237,5    c',  0,253 

a,  Crystallwasser       13,6^/o  —  Zinkgehalt 
a',  »  13,1  »   —  » 

b,  »  13,1  »    —  » 
b',              »                 13,0»    —  » 

c,  Milchsaurer  Kalk  23,6  »   —  Kalkgehalt 
c',  »  30,8»    —  » 

Tabelle  II. 


5,270 
5,182 

6,065 
5,761 

28,5*/o 
30,1» 

22,3» 
23,6» 

18,5» 
16,1» 


2,788 

2,497 

2,847 
2,425 


Gewicht  der 

Milchsaures  Zink 

(mit  Crystallwasser.) 

Alkoholextraktmenge. 

Muskeln 
in  gr. 

gr. 

auf  100  Tb. 

des 

friücbcn 

Muskels. 

auf  100  Tb. 

der 
trockenen 
Substanz. 

absolute 
Menge. 

auf  100  Tb. 

des 

fHscben 

Muskels. 

auf  100    Th. 
der 
trockenen 
Substans. 

Gelähmt.  Musk.  121,5 

Normal.  50'  lang 
tetanisirt.           127 

0,594 
0,482 

0,488<»/o 
0,379  » 

2,043% 

1,837  » 

3,553 
3,180 

2,924 

2,603 

12,225% 

12,120  » 

Crystallwasser  13    %(?J  —  Zinkgehalt  27,2%. 

12,2  »         —  »  23,0 » 


M  Fleisch  von  2  Kaninchen. 
•)  »  3  » 

•)  »  3  » 
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Wenn  die  Muskeln  keine  freie  Milchsäure  enthalten,  dann 
möchte  ich  fragen:  welche  Säure  Hei  den  ha  in  und  Ranke 
bestimmt  haben,  ersterer  colorimetrisch,  der  Letztere  durch 
Titrirung  mit  Natronlauge? 

Dies  ist  aus  Folgendem  ersichtlich: 

Weder  die  lebendigen,  noch  die  schon  todtenstarren 
Muskeln  von  Kaninchen,  Tauben,  Fröschen  zeigen,  in  abso- 
luten Alkohol  eingebracht,  jemals  saure  Reaction,  wie  ich 
mehrere  Male  mich  überzeugt  habe.  Aber  wenn  dieselben 
Muskeln  aus  dem  Alkohol  in  Wasser  gebracht  werden,  so 
nimmt  dieses  nach  2 — 6  Minuten  deutlich  saure  Reaction  an. 
Werden  sie  wieder  in  Alkohol  gelegt,  zeigt  sich  wieder  in 
keinem  Falle  saure  Reaction  u.  s.  w. 

Daraus  kann  man  schliessen,  dass  die  Substanz,  welche 
saure  Reaction  bedingt,  sich  nicht  in  Alkohol  auflöst,  während 
sie  sich  leicht  in  Wasser,  in  Gl  Na-Lösung  von  verschiedener 
Goncentration,  sogar  in  ganz  gesättigter  GlNa-Lösung  löst. 
Diese  Substanz  kann  offenbar  nicht  Milchsäure  sein.  In 
Muskeln,  welche  in  destillirtem  Wasser  erstarrt  waren,  konnte 
ich  auch  keine  freie  Milchsäure  nachweisen.  Die  Substanz, 
welche  die  saure  Reaction  der  Muskeln  verursacht,  ist  saures 
phosphorsaures  Kali,  wie  schon  Liebig*),  Fremy 
und  Valenciennes*)  meinten .  Von  der  vollkommenen  Rich- 
tigkeit dieser  Ansicht  konnte  ich  mich  überzeugen  in  der 
folgenden  Weise :  Muskelwasserauszug  habe  ich  bis  zur  Trockene 
abgedampft,  dann  mit  50®/o  Spiritus  behandelt,  abfiltrirt,  das 
Flltrat  bis  zur  Syrups  Gonsistenz  eingeengt  und  zur  Grystal- 
lisation  stehen  gelassen.  Wäscht  man  die  Gry  stalle  mit  starkem 
Alkohol  und  crystallisirt  abermals  um,  so  bekommt  man 
Grystalle  des  sauren  phosphorsauren  Kali. 

Heidenhain  und  Ranke  bestimmten  also  die  Säue- 
rungsfahigkeit  des  vorhandenen  sauren  phosphorsauren  Kali, 
und  nicht  der  Milchsäure. 

Wir  haben,  neben  der  Milchsäuremenge,  auch  die  Säure- 
grade der  Muskeln  bestimmt.  Dazu  wurde  die  folgende  Methode 

*)  Annalen  d.  Chemie  u.  Pharmacie,  Bd.  61,  S.  335. 
*)  Journal  de  Pharmacie  et  de  chimie  1855,  S.  402. 
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benutzt.  Schon  D  u  B  o  i  s-R  e  y  ui  o  n  d^)  constatirte,  dass  «Frosch- 
rauskeln,  die  der  Siedhitze  ausgesetzt  waren,  nie  sauer  werden.» 
Solche  Muskeln  reagiren  neutral  oder  alkalisch,  aber  die 
Flüssigkeit,  wie  ich  mehrere  Male  gesehen  habe,  besitzt 
immer  saure  Reaction.  Zum  Beispiel:  Ich  habe  die 
Muskeln  der  hinteren  Extremitäten  von  3  Fröschen,  in  kleinen 
Stückchen,  in  200  CG.  siedender  V  •/o  ClNa-Lösung  einge- 
bracht, 5  Minuten  gekocht,  herausgenommen ;  dann  noch  Gl  Na- 
Lösung  zugefügt,  neue,  ganz  lebendige  Fleischstückchen  ein- 
geworfen u.  s.  w.,  so  dass  ungefähr  500  GG.  GlNa-Lösung 
verbraucht  und  9 — lOgr.  der  Muskeln  gekocht  wurden.  Dabei 
bekam  das  Fleisch  alkalische  Reaktion,  die  im  Laufe  von  4 
Tagen,  bis  zum  Beginn  der  Fäulniss  anhielt;  aber  die  bis 
15  GG.  eingedampfte  Flüssigkeit  hatte  stark  saure 
Reaction;  zur  vollkommenen  Neutralisation  der- 
selben verbrauchte  ich  4,6  GG.  Vio  Normalnatron- 
lauge. 

Auch  die  Muskeln,  welche  schon  früher  starr  geworden 
sind  und  sauer  reagiren,  können  beim  Kochen  ebenfalls  der 
sauren  Reaction  beraubt  werden.  Es  geht  also  saures  phos- 
phorsaures Kali  beim  Kochen  des  Fleisches  in  wässeriger 
Flüssigkeit  sehr  rasch  in  das  Wasser  über,  und  ich  habe 
diese  Methode  benutzt,  um  die  Säuregrade  der  Muskeln  zu 
bestimmen. 

Die  mit  dem  absoluten  Alkohol  ganz  erschöpften  Muskeln 
wurden  in  5-faches  Volum  siedenden  Wassers,  in  kleinen 
Portionen  hineingeworfen,  5  Minuten  gekocht,  dann  im  Por- 
cellanmörser  zerrieben,*  noch  1  Mal  in  dasselbe  Volum  frischen 
siedenden  Wassers  eingebracht,  wieder  zerrieben  u.  s.  w., 
bis  3  Male.  Nur  der  erste  Auszug  halte  saure  Reaction,  der 
zweite  war  fast  neutral,  aber  der  dritte  —  immer  neutral.  Die 
gesammten  Auszüge  wurden  abfiltrirt  und  bis  auf  solches 
Volum  abgedampft,  dass  auf  1  gr.  Fleisch  1,1 — 1,6  GG.  der 
Flüssigkeit  blieb,  dann  50  GG.  von  dieser  Flüssigkeit  mit  Natron- 
lauge titrirt  und  die  Säuregrade  auf  Schwefelsäure  berechnet. 

In  denselben  50  GG.  wurde  dann  die  Wasserextraktmenge 
bestimmt,  die  Flüssigkeit  wurde  auf  dem  Wasserbade  bis  zur 

*)  Monatsberichte,  1.  c,  S.  304. 


405 


Trockene  abgedampft,  bei  100**  G.  getrocknet  und  dann  ge- 
wogen. Bei  der  Berechnung  wurde  die  Natronlauge  abgezogen. 


Tabelle  III. 


Versuchsnummer. 


Gewicht  der 
Muskeln  in  gr. 


W  asser  extrakl- 
menge. 


absolute 
Menge. 


auf  100  Th. 

der 

frischen 

Muskeln. 


Säuregrade 

auf 
Schwefel- 
säure 
berechnet. 


1. 
2. 
3. 
4. 


Ruhender 
Tetanisirler 
Ruhender 
Tetanisirler 

Ruhender 
Tetanisirler 

Gelähmter 
Norm.letanis. 


134 

3,142 

2,344<»/o 

149 

3,183 

2,136  » 

189 

4,945 

2,616  » 

207,5 

5,230 

2,520  » 

213 

4,594 

2,156  » 

237,5 

5,107 

2,150» 

121,5 

2,542 

2,092» 

127 

2,746 

2,160» 

0,284«/o 

0,140» 

0,178 » 

0,126  » 

0,221  » 

0,143  » 

0,248» 

0,198  » 


Wie  aus  obigem  ersichtlich,  ist  der  Säuregrad  der 
ruhenden  und  sogar  der  gelähmten  Muskeln  viel 
höher,  als  der  der  tetanisirten  (Ranke.) 

Die  Wasserextractmenge  der  tetanisirten  Muskeln  ist 
meist  etwas  geringer,  als  die  der  ruhenden  (Helmholtz, 
Ranke). 

Die  Resultate  dieser  Untersuchungen  sind  also  folgende : 

1)  Weder  die  ruhenden,  noch  die  arbeitenden  Muskeln  ent- 
halten freie  Milchsäure. 

2)  Die  Quantität  der  milchsauren  Salze  ist  in  den  arbei- 
tenden Muskeln  viel  geringer,  als  in  den  ruhenden. 

3)  Die  Alkoholextraktmenge  der  arbeitenden  Muskeln,  bei 
fortdauernder  Blutcirculation,  ist  bedeutend  geringer,  als 
in  den  ruhenden. 

4)  Die  saure  Reaction  der  todtenstarren  Muskeln  hängt  von 
saurem  phosphorsaurem  Kali  ab. 

5)  Die  Menge  dieses  Salzes  ist  in  arbeitenden  Muskeln  viel 
geringer,  als  in  den  ruhenden. 
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6)  Bei  der  Gerinnung  des  Muskels,  sei  es  durch  Alkohol, 
oder  d\irch  Siedhitze,  oder  durch  gesättigte  Gl  Na-Lösung 
bedingt,  erhält  der  Muskel  stets  die  saure  Reaction.  Bei 
allen  Erstarrungsarten  tritt  Ansäuerung  der  Muskeln  ein. 

In  dem  siedenden  Wasser  bildet  sich  das  Maximum 
an  Säure  (beim  Kaninchen  im  Durchschnitte  nach  Ranke^) 
0,2250/0). 

Was  die  saure  Reaction  der  tetanisirten,  aber  noch  nicht 
erstarrten  Muskeln  betrifft,  so  hängt  diese,  wie  ich  glaube, 
von  CO*  ab.  Die  Untersuchungen,  welche  ich  im  Laboratorium 
des  Hrn.  Prof.  Kowalewsky  (in  Kasan)  mit  Salzfröschen 
ausgeführt  habe,  zeigen,  dass  das  in  einer  mit  L^mus  ge- 
färbten Va*/o  Gl  Na-Lösung  arbeitende  Froschbein  diese  etwas 
röthet,  aber  dass  diese  rothe  Farbe  beim  Kochen  und  bei 
Durchleitung  eines  Luftstroms  verschwindet. 

Zum  Schluss  halte  ich  es  für  meine  angenehme  Pflicht, 
Hrn.  Prof.  Hoppe-Seyler  und  Hrn.  Dr.  Herter  für  ihre 
äusserst  freundliche  Unterstützung  bei  dieser  Arbeit,  meinen 
besten  Dank  auszusprechen. 

Strassburg,  den  7.  August  1880. 

0  Tetanus,  S.  148. 
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Ueber  einen  Fall  von  Chylurie. 

Von  Dr.  L.  Brieger, 

Assistenzarzt  der  medtcinischen  Universitätsklinik  zu  Berlin. 


(Aiu  der  chemischen  Abtheilung  des  physlolog.  Instituts  sa  Berlin). 
(Der  Bedactlon  übergeben  am  18.  Angost). 


Gegenwärtig  befindet  sich  auf  der  Klinik  des  Herrn 
Geheimrath  Frerichs  ein  Individuum  mit  Chylurie,  einer 
in  unseren  Breiten  bekanntlich  sehr  seltenen  Aflfection.  Das 
alleinige  für  diese  noch  wenig  studirte  Krankheit  characteris- 
tische  Symptom  bildet  die  eigenthümliche  milchige  Beschaffen- 
heit des  Urins.  Da  genauere  chemische  Untersuchungen  eines 
derartigen  Harnes  nur  von  einer  einzigen  Seite^)  vorliegen, 
so  dürfte,  glaube  ich,  eine  Mittheilung  der  von  mir  ausge- 
führten Analysen  des  Urins  unseres  Patienten  an  dieser 
Stelle  wohl  am  Platze  sein.  Zur  Orientirung  gebe  ich  vorerst 
einen  Auszug  aus  der  klinischen  Geschichte  unseres  Kranken : 

Adolph  Kohlhas,  23  Jahre  alt,  ein  körperlich  und 
geistig  wenig  entwickeltes  Individuum  mit  Kypho-Scoliose, 
stammt  aus  einer  alten  Berliner  Familie,  die  hereditär  nach 
keiner  Richtung  hin  belastet  ist,  und  hat  selbst  Berlin  nie 
verlassen.  Seit  seinem  9.  Lebensjahre  leidet  er  an  leichter 
Chorea  beider  Oberextremitäten,  in  seinem  15  Jahre  wurde 
er  zu  einem  Gürtler  in  die  Lehre  gegeben,  konnte  aber,  trotz- 
dem er  7  Jahre  bei  seinem  Meister  verweilte,  nur  zu  den 
leichtesten  Hausarbeiten  herangezogen  werden.  Seit  seinem 
Austritt  aus  der  Lehre  brachte  er  den  grössten  Theil  seiner 
Zeit  in  der  Charite  wegen  seiner  Chorea  zu.  Als  Patient 
Ende  April  wegen  dieses  Leidens  in  meine  Behandlung  trat, 

*)  Eg^el,  lieber  Chylurie,  Arch.  f.  kün.  Medicin,  Bd.  IV, 
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bemerkte  ich  eines  Tages  zufällig,  dass  der  Nachturin  eine 
eigenthüniliche  milchige  Beschaffenheit  zeigte.  Auf  näheres 
Fragen  erfuhr  ich  dann  auch  von  der  Mutter  des  Patienten, 
dass  als  ihr  Sohn  vor  ca.  einem  Jahre  das  Spital  auf  kurze 
Zeit  verlassen  habe,  ihr  aufgefallen  sei,  dass  sein  Nachturin 
hin  und  wieder  eine  grau-weisse  Farbe  angenommen  hätte, 
doch  wäre  dieser  Wahrnehmung  ihrerseits  weiter  keine  Beach- 
tung geschenkt  worden. 

Während  des  Spitalaufenthaltes  unseres  Patienten  stellte 
sich  nun  heraus,  dass  die  vorzugsweise  in  der  Nachtzeit 
gelassenen  Urinportionen  (zwischen  10  bis  5  Uhr  Morgens) 
bisweilen  eine  mehr  opalescirende,  bisweilen  eine  intensiv 
weisse  undurchsichtige,  milchähnliche  Beschaffenheit  darboten, 
während  der  Tagesurin  grösslentheils  von  heller,  strohgelber 
Farbe  war.  Von  sonstigen  Symptomen  ist  noch  bemerkens- 
werth :  Ileisshunger,  Durstgefühl  und  lancinirende  Schmerzen 
zu  beiden  Seiten  des  Brustkorbes.  Nierengegend  ist  auf  Druck 
nicht  empfindlich  und  beeinflusst  derselbe  nicht  im  Mindesten 
die  Beschaffenheit  des  Urins. 

Innerhalb  24  Stunden  entleerte  der  Patient  1— -li/a  Liter 
Urin,  der  in  4  gesonderten  Portionen  vom  Morgen,  Mittag, 
Abend  und  von  der  Nacht  aufgefangen  wird. 

Die  normalen  hellgelben  Urinportionen  von 
stark  saurer  Reaction  waren  frei  von  Zucker,  Fett  und  Eiweiss, 
nur  fanden  sich  hie  und  da  in  ihnen  Fetzen,  die  sich  micros- 
copisch  als  Fibringerinnsel  maniiestirten.  Das  spccifische 
Gewicht  derselben  schwankte  zwischen  1015—1030.  In  100  CG. 
waren  enthalten  2,0—2,3  gr.  Harnstoff,  1,2—1,5  gr.  Ghlor- 
natrium,  0,025 — 0,03  gr.  Harnsäure. 

Der  chylöse  Urin,  welcher  in  wechselnden  Quan- 
titäten von  200— 600  CG.  gewöhnlich  nur  zur  Nachtzeit  gelassen 
wurde,  von  schwankendem  specifischen  Gewicht  1015 — 1030 
hatte,  wie  bereits  gesagt,  bald  ein  mehr  opalescirendes,  bald 
ein  undurchsichtiges,  milchähnliches  Aussehen. 

Mikroskopisch  sind  in  ihm  nur  feinste  Körnchen  und 
vereinzelte  rothe  Blutkörperchen,  oft  mit  eigenthümlich  knopf- 
förmigpn  Fortsätzen  versehen,  erkennbar. 
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Beim  Stehen  scheiden  sich  Gerinnsel  ab,  die  zu  Boden 
sinken,  es  erscheint  hingegen  nie  eine  rahmartige  Schicht  auf 
der  Oberfläche.  Blutserum,  dem  frischen  Urin  hinzugefügt, 
bewirkt  eine  sofortige  Abscheidung  von  Gerinnseln.  Der 
chylöse  Urin  zeigt  auffallende  Neigung  sich  räch  zu  zersetzen 
und  wimmelt  dann  von  allerlei  Bacterien.  Im  frisch  gelassenen 
Urin  sind  solche  nicht  wahrnehmbar.  Wird  der  chylöse  Urin 
mit  Aether  geschüttelt,  so  hellt  er  sich  merklich  auf,  doch 
bleibt  selbst  nach  wiederholtem  Schütteln  mit  Aether  eine 
Trübung  bestehen,  die  aber  nach  Zusatz  von  Natronlauge  und 
Extraction  mit  Aether  noch  um  ein  Beträchtliches  abnimmt. 
Eine  vollständige  Klärung  war  aber  nie  zu  erzielen. 

Der  entfettete  Urin  enthielt  stets  Eiweiss.  Auf  einfaches 
Kochen  trat  eine  Gerinnung  ein,  das  Filtrat  mit  Essigsäure 
erwärmt,  setzte  ein  zweites  Coagulum  ab.  Um  die  Natur 
dieses  neben  dem  gewöhnlichen  Eiweiss  des  Urins  noch  auf- 
tretenden Eiweisskörpers  zu  charakterisiren,  wurde  eine  Urin- 
portion mit  Soda  genau  neutralisirt  und  ein  Theil  davon  mit 
viel  Wasser  versetzt,  worauf  eine  starke  Trübung  entstand, 
die  auf  Zusatz  von  Salzwasser  wieder  verschwand.  In  ein 
anderes  neutralisirtes  Urinquantum  \vurde  ein  Steinsalzkrystall 
hineingelegt,  worauf  sich  nach  einigen  Stunden  ein  Nieder- 
schlag gebildet  hatte,  der  auf  Wasserzusatz  wieder  verschwand. 
Das  Vorhandensein  einer  flbrinogenen  Substanz  war  somit 
bewiesen. 

Der  enteiweisste  Urin  reducirte  nie  Fehling'sche  Lösung. 

Peptone  waren  darin  stets  vorhanden. 

Es  wurden  nun  57«  Liter  chylösen  Urins  allmählich 
gesammelt  und  zur  Untersuchung  desselben  im  Wesentlichen 
nach  den  Angaben  von  Eggel  vorgegangen,  der  das  von 
Hoppe-Seyler  empfohlene  Verfahren  einschlug. 

Dieser  Urin  wurde  wiederholt  mit  Aether  zuletzt  unter 
Zusatz  von  Natronlauge  extrahirt.  Die  Menge  der  vereinigten 
und  durch  wiederholtes  Auflösen  in  wasserfreiem  Aether 
vollständig  gereinigten  Fette  betrug  8,93  gr.  Diese  werden 
mit  heiss  gesättigtem  Barytwasser  längere  Zeit  gekocht,  dadurch 
werden  die  Fettsäuren  in  Barytseifen,  das  Lecithin  in  glycerin- 
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phosphorsauren  Baryt  und  Neurin  gespalten,  während  das 
Cholestearin  keine  Aenderung  erfahrt.  Die  unlöslichen  abfil- 
trirten  Barytseifen  werden  mit  Aether  extrahirt,  der  Aether 
verdunstet  und  der  Rückstand  mit  absolutem  Alkohol  und 
wasserfreiem  Aether  aufgenommen,  ültrirt,  Aether  und  Alkohol 
verjagt,  worauf  die  charakteristischen  Gholestearinl  afein  zurück- 
blieben. Ich  erhielt  0,189  gr  reines  Cholestearin.  Diese 
Kry stalle  geben  mit  concentrirter  Schwefelsäure  und  Chloro- 
form Übergossen  ein  blutrothes  Fluidum,  das  sich  an  der 
Luft  bald  entfärbt.  Jod  und  Schwefelsäure  färben  die  Erystalle 
blau  und  violett.  Die  von  den  Barytseifen  abfiltrirte  Flüs- 
sigkeit wird  durch  Einleiten  von  COs  vom  überschüssigen 
Baryt  befreit,  die  klare  Flüssigkeit  alsdann  zur  Trockene  ein- 
gedampft und  mit  absolutem  Alkohol  extrahirt.  Das  darin 
gelöste  Neurin  wird  durch  Zusatz  von  alkoholischer  Platin- 
chloridlösung als  Neurin-Platinchlorid  ausgefallt.  Ich  erhielt  von 
diesem  schon  durch  seine  Erystallform  (sechsseitige  Tafeln) 
hinlänglich  genau  charakterisirten  Doppelsalze  0,105  gr.  Der 
in  Alkohol  unlösliche  Niederschlag  durch  wiederholtes  Lösen 
und  Wiederfallen  in  Wasser  gereinigt,  betrug  0,308  gr.  Ein 
Theil  davon  mit  Kaliumbisulfat  erhitzt,  entwickelte  den  be- 
kannten Acroleingeruch.  Eine  andere  Portion  mit  Salpetersäure 
gelöst  und  mit  molybdänsaurem  Ammoniak  versetzt,  gibt  einen 
gelben  Niederschlag,  der  sich  in  Ammoniak  löst  und  nach 
Zusatz  von  Chlorammonium  und  schwefelsaurer  Magnesia  die 
bekannten  Krystalle  von  phosphorsaurer  Ammoniak-Magnesia 
anschiessen  lässt.  Es  geht  daraus  hervor,  dass  das  in  Wasser 
leicht  lösliche  Barytsalz  aus  glycerin-phosphorsaurem  Baryt 

besteht. 

Die  Barytseifen  werden  mit  Salzsäure  zerlegt  und  mit 

Aether  extrahirt.  Ich  gewann  daraus  nach  wiederholter 
Reinigungsprocedur  mittelst  wasserfreien  Aethers  6,73  gr. 
fetter  Säuren,  die  krystallinisch  erstarrten,  aber  schon  bei 
31  •  C.  schmolzen. 

Ich  habe  ausserdem  wiederholt  zu  verschiedenen  Zeiten 
die  Bestandtheile  des  Urins  quantitativ  genau  festgestellt,  um 
vielleicht  auf  diese  Weise  die  Quelle  der  abnormen  Bei- 
mengungen kennen  zu  lernen. 
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Nachturin  vom  4/VI.  Vollkommen  undurchsichtig.  Menge 
400  cc.   Specifisches  Gewicht  1016. 

In  100  CC.  sind  enthalten: 

Fett 0,725  gr. 

Albumen 0,403    » 

Albumen  nach  Aschenabzug  .     .    0,395    » 

Harnstoff 3,4       » 

ChlornatriuDi 1,7       » 

Harnsäure 0,03     » 

Schwefelsäure  der  Salze     .    .     .    0,22     » 
Aetherschwefelsäuren     ....     0,008    » 
Spuren  von  Indican,  kein  Phenol,  kein  Zucker. 

Nachturin  vom  6/VII.  Sehr  stark  getrübt.  Menge  SOO  CC. 
Specifisches  Gewicht  1026. 

Aus  100  CC.  werden  gewonnen: 

Feit ,..    0,180  gr. 

Albumin 0,267    > 

Albumin  nach  Aschenabzug    .     .    0,264   » 

Harnstoff .3,7       » 

Chlomatrium 1,8       > 

Schwefelsäure  der  Salze     .     .     .    0,25     > 
Aetherschwefelsäuren     ....    0,003    » 
Spuren  von  Indican,  kein  Phenol,  kein  Zucker. 

Nachturin  vom  10/VII.  Leicht  opalescent.  Menge  300  CG. 
Specifisches  Gewicht  1025. 

Aus  100  CC.  werden  erhalten: 

Fett 0,06    gr. 

Eiweiss 0,293    » 

Eiweiss  nach  Aschenabzug      .     .     0,288    » 

Harnstoff 3,7       > 

Chlornatrium 1,4       » 

Harnsäure 0,03     » 

Schwefelsäure  der  Salze     .     .     .    0,23     » 

Aetherschwefelsäuren      ....    0,006    » 

Spuren  von  Indican,  kein  Phenol,  kein  Zucker. 

Ausserdem  habe  ich  verschiedentliche  Male  einzig  nur 
Fettbestimmungen  ausgeführt. 
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Nachturin  vom  10/ VI  ausserordentlich  getrübt.    Menge 
500  CG.    Specifisches  Gewicht  1016. 
100  CG.  enthalten  0,534  gr.  Fett. 

Nachturin  vom  18/ VI.  Schvtrach  trübe.  Menge  400  GG. 
Specifisches  Gewicht  1015. 

100  GG.  enthalten  0,1204  gr.  Fett. 

Nachturin  vom  11/VII.  Sehr  schwach  opalescent.  Menge 
600  GG.   Specifisches  Gewicht  1005. 
100  GG.  enthalten  0,035  gr.  Fett. 

Nachturin  vom  20/VII.  Massig  trübe.  Menge  200  CG. 
Specifisches  Gewicht  1022. 

100  GG.  enthalten  0,041  gr.  Fett. 

Zunächst  ergibt  sich  aus  den  Analysen,  dass  zwischen 
der  Trübung  des  Urins  und  deren  Fettgehalt  Parallelismus 
herrscht.  Je  getrübter  der  Urin  erschien,  eine  desto  grössere 
Menge  Fett  war  darin  vorhanden.  Die  von  mir  gewonnenen 
V^erthe  für  Fett  übersteigen  die  der  normalen  Lymphe  (mit 
höchstens  0,2%  Fett)  einige  Male  um  ein  Beträchtliches,  somit 
kann  das  Fett  nicht  direkt  aus  den  Lymphwegen  stammen. 
Man  musste  also  auf  das  Blut  recurriren,  auch  fielen  Blut- 
untersuchungen  bisher   in  unserem  Falle  nur  negativ    aus. 

Da  Patient  von  keinem  schweren  Leiden  heimgesucht 
wurde,  so  konnten  ohne  jede  Gefährdung  seinerseits,  einige 
Versuche  angestellt  werden,  die  versprachen,  einiges  Licht 
auf  diese  noch  so  räthselhafte  Krankheit  zu  werfen. 

Zunächst  ging  die  Beobachtung  Egg  eis,  dass  längei-e 
horizontale  Lage  die  Secretion  des  chylösen  Urins  zum  Schwin- 
den bringt  bei  unserem  Falle  nicht  in  Erfüllung.  Ebenso 
war  dieselbe  unabhängig  von  der  Zeit  der  Nahrungsaufnahme; 
ob  die  fetthaltige  Nahrung  nur  Morgens,  die  fettarmere  nur 
Abends  oder  umgekehrt  gereicht  wurde,  beeinträchtigte  die 
Sekretion  des  nächtlichen  chylösen  Urins  nicht  im  Geringsten. 
Einige  Male  war  auch  der  Nachturin  vollkommen  hellgelb  und 
frei  von  Fett  und  Eiweiss,  während  einzelne  Tagesportionen 
trübe  waren.  Welche  Umstände  diese  Veränderungen  bewerk- 
stelligten, Hess  sich  nicht  eruiren. 
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Die  grössere  Zufuhr  von  Fett  hatte  im  Grossen  und 
Ganzen  nur  wenig  die  Fettausscheidung  alterirt.  Vermehrung 
der  Mahlzeiten  durch  IVs — 2  Liter  Milch  oder  das  Einnehmen 
von  täglich  4  Esslöflfel  Leberthran  brachten  nicht  die  geringste 
Aenderung  in  der  Urinausscheidung  zu  Wege.  Die  Tages- 
portionen waren  auch  nur  selten  trübe,  der  Nachturin  bis- 
weilen völlig  undurchsichtig,  andere  Male  nur  opalescent, 
bisweilen  ganz  klar.  Auch  die  längere  Zeit  forlgesetzte  Dar- 
reichung von  täg^lich  10  gr.  Sapo  medicatus  wirkte  auf  die 
Ausscheidung  des  Fettes  nicht  wesentlich  ein.  Allerdings 
erschienen  die  Tagesportionen  einige  Male  stärker  getrübt, 
doch  war  der  Fettgehalt  nicht  bedeutend.  Der  grösste  Werth 
in  100  CG.  eines  sehr  stark  getrübten  Nachturins  war  0,127  gr. 

Während  also  die  vermehrte  Einfuhr  von  Fett  keine 
Zunahme  der  Fettausscheidung  im  Gefolge  hatte,  war  der 
Einfluss  der  Fettentziehung  darauf  um  so  erheblicher.  Während 
einer  längeren  Periode  wurde  jede  fetthaltige  Nahrung  unserem 
Patienten  entzogen  und  nur  vegetabilische  Nahrung  (Brod, 
Reis,  Linsen,  Erbsen,  Mohrrüben  nur  in  Wasser  aufgekocht) 
verabreicht.  Er  blieb  nun  in  dieser  Zeit  meistentheils  hell, 
nur  einige  Male  hatte  er  ein  wenig  opalesceiites  Aussehen 
angenommen.  Der  Fettgehalt  in  einem  dieser  trüben  ürine 
betrug  in  100  CG.  0,023  gr.  (Harnstoff  2,3  gr.  Chlornatrium 
1,5  gr.  Spuren  von  Eiweiss.)  Als  eine  sehr  auffällige  Erschei- 
nung verdient  noch  registrirt  zu  werden,  dass  im  Nachturin 
während  dieser  Zeit  geringe  Mengen  Eiweiss  stets  vorhanden 
waren. 

Es  bleibt  noch  zu  erwähnen,  dass  der  Eiweissgehalt 
auch  mit  der  Abnahme  des  Fettgehaltes  herunterging,  während 
in  den  absolut  klaren  Portionen,  mit  Ausnahme  des  klaren 
Nachturins  in  der  Periode  der  Fettentziehung  keine  Spur 
Eiweiss  nachzuweisen  war. 

Zum  Schluss  möchte  ich  noch  erwähnen,  dass  das 
Körpergewicht  des  Patienten  während  des  bisherigen  Spital- 
aufenthaltes keine  wesentliche  Veränderung  erfahren  hat.  Bei 
seinem  Eintritt  wog  Patient  85  Pfd.,  gegenwärtig  86  Pfd. 
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Weitere  Beiträge  zur  Kenntniss  des  Skatols. 

Von  Dr.  L.  Brieger. 

Assistenzarzt  der  medicinischen  Universitätsklinik  zu  Berlii». 


(Ans  der  chemiflchen  Abtheilung  des  physiolog.  Instituts  zn  Berlin.) 
(Der  Bedftktion  zugegangen  am  18.  August.) 


Unter  den  bisher  bekannten  aromatischen  Produkten 
der  Eiweissfaulniss  sind  das  Indol  und  Phenol  am  häufigsten 
beobachtet  worden,  während  das  Skatol  (GqHsN)  nur  unter 
gewissen  Verhältnissen  aufgefunden  wurde. 

Abgesehen  von  den  Excrementen,  aus  denen  ich  das 
Skatol  zuerst  in  erheblicherer  Quantität  darstellte  und  ana- 
lysirte*)  hat  Secretan^)  nur  Spuren  desselben  nach  sechs- 
monatlicher Fäulniss  aus  Eiweiss  unter  Wasser  erhalten. 
Nencki^)  hingegen  konnte  grössere  Quantitäten  desselben 
nach  fünfmonatlicher  Fäulniss  aus  Pancreas  und  Fleisch  sich 
bereiten.  Neuerdings  haben  auch  noch  E.  und  H.  Sdlkowski*) 
aus  Fleisch  nach  8 — lOtägiger  Fäulniss  ein  Mal  eine  grössere 
Menge,  das  andere  Mal  nur  Spuren  davon  sich  bilden  gesehen. 

Ein  bequemes  und  sicheres  Mittel  zur  Gewinnung  des 
Skatols  in  kurzer  Zeit  habe  ich  vor  Kurzem  angegeben^), 
Indem  ich  in  der  Zersetzung  des  Bluteiweisses  durch  die 
Fäulniss  eine  relativ  ergiebige  Quelle  zur  Bildung  des  Skatols 
erkannte. 


")  Berichte  der  deutsch,  ehem.  Gesellschaft  Bd.  X,  p.  1027  und 
Journal  f.  prakt   Chemie.  N.  F.  Bd.  17,  p.  124—138. 

*)  Recherches  sur  la  putr^faction  de  Talbumen  et  sur  sa  transfor- 
mation  en  graisse.  Dissertation  inaugurale.  Gendve  1876,  p.  14. 

")  Centralblatt  f.  d.  medicinischen  Wissenschaften  1878,  Nr.  47  u. 
Journal  f.  prakt.  Chemie  1879,  Heft  19/20,  p.  466—469. 

*)  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  XII,  p.  651. 

*)  Id.,  p.  1985. 
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Es  war  nun  von  Werth  zu  ermitteln,  ob  das  Skatol  ein 
ebenso  charakteristisches  Zersetzungsprodukt  der  Eiweiss- 
faulniss  ist,  als  das  Indol  und  Phenol,  zumal  die  von  mir 
angegebene  Methode  zur  Trennung  des  Skatols  vom  Indol 
den  eventuellen  Nachweis  desselben  erleichterte^).  Nachdem 
nämlich  der  Fäulnissbrei  mit  Essigsäure  destillirt,  das  Destillat 
neutralisirt  und  mit  Aether  geschüttelt  ist,  wird  der  Aether- 
rückstand  in  Wasser  zertheilt  und  mit  heisser  Pikrinsäure 
und  Salzsäure  versetzt.  Die  abgeschiedenen,  theils  kiystal- 
linischen,  theils  harzigen  Massen  werden  dann  mit  wässerigem 
Ammoniak  destillirt,  worauf  sich  in  der  Vorlage  Kryslalle 
von  Indol  und  Skatol  absetzen.  Das  Skatol  lässt  sich  dadurch 
vom  Indol  und  anderen  Beimengungen  trennen,  dass  man 
die  Krystalle  wiederholt  in  wenig  absolutem  Alkohol  löst 
und  mit  der  8  bis  10 fachen  Menge  Wasser  fällt,  wobei  das 
Indol,  welches  leichter  löslich  ist  als  das  Skatol  in  den  Flüs- 
sigkeiten zurückbleibt.  Der  Schmelzpunkt  des  Skatols  (93,5®  C.) 
seine  Violettfarbung  mit  verdünnter  Salpetersäure  und  weiss- 
liche  Trübung  mit  rauchender  Salpetersäure  lassen  auch  die 
geringsten  Quantitäten  dieser  Substanz  scharf  unterscheiden 
vom  Indol,  das  bei  25®  C.  schmilzt  und  die  Nencki*sche 
Reaction,  einen  rothen,  flockigen  Niederschlag  mit  rauchender 
Salpetersäure  gibt. 

Nach  dieser  Methode  gelang  es  mir  nun  aus  Fibrin, 
Eiereiweiss  und  aus  Leber  nach  5tägiger  Fäulniss  nur  Spuren, 
aus  V«  Pf-  nassen  Gasein  4  mllgr.  Skatol  vom  Schmelzpunkt 
91  •  C.  zu  erhalten,  die  Indolausbeute  hierbei  war  stets  relativ 
beträchtlich.  Die  Fäulniss  von  Kleber  lieferte  hingegen 
weder  Indol  noch  Skatol. 

Es  scheint  demnach  das  Skatol  als  constantes  Produkt 
der  fortgeschrittenen  Fäulniss  der  thierischen  Eiweisskörper 
betrachtet  werden  zu  müssen.  Man  hat  nur  bei  früheren 
Versuchen  dies  nicht  beachtet,  weil  eben  ein  Verfahren  der 
Trennung  auch  geringerer  Mengen  von  Skatol  vom  Indol  nicht 
bekannt  war.  Die  von  Baumann^)  gefundene  Thatsache, 
dass    reines   Tyrosin    weder   bei    der   Fäulniss    noch    beim 

')  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  XII,  p.  651. 
»)  Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  IV,  p.  304. 
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Schmelzen  mit  Aetzkali,  Indol  oder  Skatol  liefert,  weist  darauf 
hin,  dass  ein  anderer  leicht  abspaltbarer  Atomcomplex  des 
Eiweisses  die  Vorstufen  dieser  Substanzen  in  sich  schliesse. 
Der  Güte  des  Herrn  Prof.  Baumann  verdanke  ich  grössere 
Quantitäten  der  bei  der  Darstellung  des  Tyrosins  mittelst 
Kochen  von  Hornspäncn  mit  Schwefelsäure  restirenden  Laugen. 
Diese  neutralisirt,  wurden,  nachdem  das  Tyrosin,  welches 
daraus  herauskrystallisirte,  möglichst  entfernt  worden  war, 
mit  Cloakerischlamm  4  —  10  Tage  bei  36*^  C.  stehen  gelassen, 
sie  enthielten  dann  stets  nur  Skatol,  nie  Indol.  Andererseits 
lieferte  Bluteiweiss,  das  mit  verdünnter  Schwefelsäure  4  Tage 
lang  gekocht  worden  war,  von  den  Abscheidungen  abfiltrirt 
und  dann  neutralisirt  beim  Digeriren  bei  36^  G.  mit  Schlamm 
nur  Spuren  von  Skatol,  kein  indol,  während  mir  sonst  das 
nicht  mit  Schwefelsäure  behandelte  Bluteiweiss  eine  reiche 
Quelle  zur  Gewinnung  des  Skatols  und  theilweise  auch  des 
Indols  abgab.  Es  lässt  sich  daraus  der  Schluss  ziehen,  dass 
bei  der  Zersetzung  des  Eiweisses  mit  Säuren,  die  Vorstufen 
aus  denen  das  Indol  hervorgeht,  völlig  umgewandelt,  bezw. 
verharzen,  während  die  Muttersubstanzen  des  Skatols  jeden- 
falls zum  Theil  diesen  Angriffen  widerstehen.  Vielleicht  ist 
diese  Substanz  identisch  mit  dem  Körper,  welcher  in  den 
Harn  übergeht.  Auch  hier  ist  durch  Baumann*)  erwiesen, 
dass  man  bei  der  Fäulniss  desselben  nur  Skatol,  nie  Indol 
gewinne.  Vielleicht  ist  diese  Substanz  identisch  mit  der  skato- 
logenen  Substanz  von  E.  und  H.  Salkowski^). 

Ueber  das  Schicksal  des  Skatols  im  thierischen  Organismus 
habe  ich  bereits  früher  für  Frosch  und  Kaninchen  den  Beweis 
angetreten,  dass  es  von  diesen  Thieren  als  gepaarte  Schwefel- 
säure ausgeschieden  werde*).  Mittelst  der  von  mir  angege- 
benen Methode  habe  ich  mir  7  gr  reines  Skatol  dargestellt 
und  dasselbe  innerhalb  2  Tagen  einem  Hunde  von  ca.  22  kg. 
einverleibt.  Das  Thier,  welches  am  er&ten  Tage  je  2  gr,  am 
nächsten  Morgen  den  Rest  einnahm,  befand  sich  darauf  hin 


*)  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  XIII,  p.  279. 

")  Id.,  p.  189. 

•)  Id.,  Bd.  XII,  p.  1985. 
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ganz  wohl.  Während  vor  der  Einfuhr  des  Skatolsin  50  CG. 
Urin  einmal  die  Menge  der  Schwefelsäuren  der  Salze  (A) 
0,157  gr.,  die  Aetherschwefelsäuren  (B)  0,02  gr.  betrugen,  also 

— — -  =  7,85    und   50  GG.    eines    anderen    Urins    0,168    gr. 

Schwefelsäure  der  Salze  =  A  und  0,017  gr.  Aetherschwefel- 

säuren  =  B,  also  -^-  =  9,8  ergaben,  waren  in  50  GG.  des 

am  Tage  na<jh  der  Einverleibung  des  Skatols  gelassenen  Harnes 
die  Aetherschwefelsäuren  ca.  um  das  Vierfache  vermehrt.  Es 
betrug  nämlich   die  Schwefelsäure    der  Salze  (A)  0,126  gr., 

die  Aetherschwefelsäuren  0,066  gr.  (B)  also  —rr-  =  1,9.  Das 

Verhältniss  von  A  zu  B  hatte  sich  also  durch  die  Skatolfät- 
terung  von.  9,8  zu  1,9  verschoben.  Dieser  Urin  gab  mit  Eisen* 
Chlorid  eine  starke  Violettfarbung,  die  th^ilweise  in  den 
Aether  überging,  mit  concentrir  ter  Salzsäure  färbte  er  sich  roth. 

Um  nun  diese  Aetherschwefelsäuren  des  Skatols  in 
Substanz  darzustellen,  verarbeitete  ich  den  Urin  nach  dem 
gleichen  Verfahren,  welches  Baumann  und  ich*)  bei  der 
Darstellung  des  indoxylschwefelsauren  Kali  benützt  hatten. 
Der  Urin  wurde  zur  Krystailisation  eingedampft  und  mit  90% 
Alkohol  extrahirt.  Der  alkoholische  Auszug  wurde  nun  in  der 
Kälte  mit  alkoholischer  Oxalsäurelösung  versetzt,  so  lange  als 
der  Niederschlag  sich  noch  vermehrte.  Nach  ca.  V*  Stunde 
wurde  rasch  abfiltrirt  und  sofort  mit  einer  alkoholischen 
Lösung  von  Kali  versetzt,  von  dem  ausgeschiedaien  oxal- 
saurem  Kali  abfiltrirt,  und  der  Alkohol  bis  auf  ein  kleines 
Volumen  eingeengt  und  dann  absoluter  Alkohol  hinzugegossen. 
Beim  Stehen  in  der  Kälte  schieden  sich  dann  Krystallwarzen 
nebst  Schmieren  ab.  Es  wurde  nun  der  Alkohol  abgegossen 
und  von  Neuem  absoluter  Alkohol  hinzugefügt,  wobei  sich 
wiederum  Krystalle  aber  weniger  Schmieren  absetzten.  Diese 
Operation  wurde  so  lange  wiederholt,  bis  keine  Schmieren, 
sondern  nur  Krystalle  ausschossen.    Leider  reichten  dieselben 

*)  Zeitschrift  f.  physiol.  CJieinie,  Bd.  lli,  p.  254-. 
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zur  Analyse  nicht  aus  und  konnten  desshalb  nur  ihre  Eigen- 
schaften studirt  werden.  Diese  Krystalle  in  einem  trockenen 
Reagenzglase  erhitzt,  entwickeln  rothe  Dämpfe.  Der  Rückstand 
mit  Chlorbarium  versetzt,  gab  einen  Niederschlag  von  schwefel- 
saurem Baryt.  Krystalle  in  Wasser  gelöst  uad  mit  concentrirter 
Salzsäure  versetzt,  färbten  die  Lösung  roth,  aus  der  nach 
Zusatz  von  Ghlorbariuni,  beim  Kochen  schwefelsaurer  Baryt 
herausfiel.  Es  ist  demnach  nicht  zweifelhafl,  dass  das  Skatol 
eine  analoge  Umänderung  im  Organismus  erleide,  wie  das 
Indol.  Die  im  Harn  auftretende  gepaarte  Verbindung  des 
Skatols  wird,  gleichwie  die  des  Indols  als  Indoxylschwefel- 
säure,  als  Skatoxylschwefelsäure  zu  bezeichnen  sein. 

Die  übrigen  Rückstände  wurden  in  Wasser  gelöst  und 
zur  Darstellung  des  Skatol farbstoffs  verwendet.  Fügte 
man  nämlich  zu  diesen  Lösungen  ca.  V«  Volumen  concentr. 
Salzsäure,  so  schied  sich  beim  Erkalten  ein  amorpher  rother 
Niederschlag  ab.  Derselbe  wird  sorgsam  mit  Wasser  und 
dann  mit  Aother  in  den  der  Indigo  hineingeht,  ausgewaschen 
und  dann  über  Schwefelsäure  getrocknet.  Dieser  Skatolfarb- 
stoff  ist  unlöslich  in  Aether  und  Wasser,  leicht  löslich  aber 
in  Alkohol,  den  er  prächtig  burgunderroth  färbt.  Beim  Ver- 
such ihn  beim  Eindampfen  des  Alkohols  zu  gewinnen,  wandelt 
er  sich  in  eine  braune,  in  Alkohol,  Wasser  und  Aether  un- 
lösliche Modification  um.  Der  gleiche  braune  Farbstoff  resultirt 
auch  beim  Kochen  von  skatoxylschwefelsäurehaltigem  Urin. 
Die  von  mir  mit  dem  rothen  Skatolfarbstoflf  angestellten 
Analysen  haben  zu  einer  einfachen  Formel  nicht  geführt. 

Erhitzt  man  den  rothen  Farbstoff  oder  das  in  Alkohol 
unlösliche  braune  Produkt  desselben  mit  Zinkstaub,  so  ent- 
wickelt sich  der  penetrante  Geruch  nach  Skatol.  Die  geringen 
Mengen  des  dabei  erhältlichen  Sublimates  geben  die  Skatol- 
reactionen. 


Zur  Frage  nach  dem  Harneteffgehalt  der  Muskeln. 

Von  Dr.  B.  Demant. 


(Ans  dem  physiologlBch-chemischen  Institut  za  BtrMsburg). 
(Der  Redaktion  zugegangen  am  21.  August  1880). 


Trotzdem  neuerdings  von  verschiedenen  Autoren  der 
Harnstoflfgehalt  der  Muskeln  als  so  sicher  angesehen  wurde, 
dass  sogar  quantitative  Bestimmungen  desselben  versucht 
worden  sind,  ist  dennoch  die  Existenz  des  Harnstoffs  in  den 
Muskeln  noch  nicht  in  exacter  Weise  nachgewiesen  worden. 
Es  wurde  die  Entwickelung  von  Stickstoff  auf  Zusatz  von 
unterbromigsaurem  Natron  oder  die  von  Kohlensäure  durch 
Millon's  Reagens  zum  Nachweis  des  Harnstoffs  in  dem  Extrakt 
der  Muskeln  benutzt,  aber  diese  Methoden  sind  vollständig 
unbrauchbar,  da  sich  in  den  Muskelextracten  stets  reichlich 
Kreatin  befindet,  welches  sich  in  ganz  ähnlicher  Weise 
gegen  das  unterbromigsaure  Natron,  wie  der  Harnstoff  ver- 
hält^), und  welches  sich  ausserdem  bei  weitem  nicht  so  leicht 
aus  den  Extracten  vollständig  ausscheiden  lässt,  wie  man  es 
gewöhnlich  annimmt.  (Siehe  unten).  Ob  die  Muskeln  in  der 
Norm  wirklich  Harnstoff  oder  andere  dem  Harnstoff  verwandte 
Körper  ausser  Kreatin  und  Kreatinin  enthalten,  muss  demnach 
als  eine  noch  offene  Frage  betrachtet  werden.  Deshalb 
machte  ich  dieselbe  auf  den  Rath  des  Herrn  Prof.  Hoppe- 
Seyler  zum  Gegenstand  einer  eingehenden  Untersuchung. 
Das  eingeschlagene  Verfahren  war  folgendes:  Aus  10  Pfund 
frischen,  mageren  Pferdefleisches  wurde  ein  Wasserextrakl  dar- 
gestellt, daraus  durch  Goagulation  die  Eiweissstoffe  entfernt, 
filtrirt,  aus  dem  Fillrat  die  Schwefel-  und  Phosphorsäure 
durch  Baryt  ausgeschieden,  der  überschüssige  Baryt  durch 

')  Hüfner,  Journal  f.  prakt.  Chemie  1871,  p.  1. 
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C02  entfernt,  lillrirt,  das  Filtrat  zur  dünnsyrupö^en  Con- 
sislenz  eingedamptt  und  der  Krystallisation  überlassen.  Das 
ausgeschiedene  Kreatln  wurde  abfiltrirt  und  die  Mutterlauge 
mit  absolutem  Alkohol  extrahirt. 

Die  auf  solche  Weise  erhaltene  alkoholische  Lösung 
musste  den  etwa  vorhandenen  Harnstoff  enthalten: 

Es  wurden  zunächst  daraus  das  Kreatinin  und  die  Milch- 
säure in  der  bekannten  Weise  entfernt  und  die  zurück- 
gebliebene Masse  mit  basischem  Bleiacetat  gefallt.  (Die  Fällung 
muss  sehr  vorsichtig  ausgeführt  werden,  da  der  dabei  ent- 
stehende Niederschlag  sich  leicht  im  Ueberschuss  des  Fällungs- 
mittels  auflöst).  Das  nach  der  Entfernung  des  Bleiniederschlages 
erhaltene  Filtrat  wurde  durch  SH2  entbleit,  filtrirt  und  auf 
dem  Wasserbade  eingedampft.  In  der  eingedampften  Flüs- 
sigkeit schied  sich  im  Laufe  von  wenigen  Stunden  eine  sehr 
reichliche  Menge  von  Krystallen  ab,  ja  die  ganze  Masse  erstarrte 
zu  einem  Brei.  Die  Krystalle  wurden  von  der  Mutterlauge 
getrennt  umkrystallisirt,  die  Mutterlauge  stärker  eingedampft 
und  dabei  abermals  eine  sehr  reichliche  Krystallisation  erhalten; 
es  wurde  so  lange  in  der  nämlichen  Weise  fortgefahren,  bis 
keine  Krystallisation  mehr  stattfand,  wozu  dieselbe  Procedur 
4 — 5  Mal  wiederholt  wurde.  Die  weitere  Untersuchung  der 
mehrfach  gereinigten  Krystalle  ergab,  dass  sie  fast  ausschliess- 
lich aus  Kreatin  bestanden;  nur  der  bei  Weitem  kleinere 
Theil  bestand  aus  Chlorkalium;  ja  die  Menge  des  dabei  er- 
haltenen Kreatins  ist  bedeutend  grösser,  als  die  ursprüngliche, 
die  nach  dem  gewöhnlichen  Liebig'schen  Verfahren  erhalten 
wird.  Bei  Verarbeitung  von  Liebig'schem  Fleischextrakt 
erhielt  ich  dasselbe  Resultat,  d.  h.,  in  dem  in  der  oben  be- 
schriebenen Weise  behandelten  Alkoholauszug  schied  sich 
ebenfalls  eine  reichliche  Menge  von  Kreatin  ab.  Daraus  ist 
ersichtlich,  dass  wenn  die  Liebig'sche  Methode  sich  für  ver- 
gleichende Kreatinbestimmungen  in  den  Muskeln  eignet,  sie 
doch  für  solche  Bestimmungen,  bei  denen  es  auf  die  absolute 
Menge  des  Kreatins  ankommt,  unbrauchbar  ist,  da  bei  dem 
gewöhnlichen  Verfahren  bei  Weitem  nicht  das  ganze  Kreatin 
erhalten  wird;    für  letztere  Zwecke  muss  auch  das  in  die 
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alkoholische  Lösung  übergegangene  Kreatin  in  der  angegebenen 
Weise  gewonnen  werden.  Da  reines  Kreatin  in  Alkohol 
unlöslich  ist,  so  bleibt  für  die  Erklärung  dieser  Beobachtung 
nur  die  einzige  Vermuthung,  dass  im  Fleischextrakt  sich  ein 
Körper  befindet,  der  das  Kreatin  in  alkoholische  Lösung 
überführt^).  Es  wäre  von  Interesse,  zu  verfolgen,  ob  bei  der 
Neubauer' sehen  Methode  das  Kreatin  sich  ebenso  verhält. 
Der  Alcoholauszug  wurde  nach  vollständiger  Entfernung  des 
Kreatins  in  drei  Theile  gelheilt:  zwei  davon  wurden  in  be- 
sonderen Porlionen  mit  Barytwasser  und  mit  grossem  Ueber- 
schuss  von  Autzbaryt  versetzt,  in  einem  mit  aufsteigendem 
Kühler  verbundenen  Kolben  gekocht.  Die  sich  dabei  ent- 
wickelnden alkalischen  Dämpfe  wurden  in  einer  Vorlage  mit 
verdünnter  Salzsäure  aufgefangen.  Nach  36  stündigem  Kochen, 
als  schon  keine  wesentliche  Gasentwickelung  mehr  zu  beob- 
achten war,  wurde  die  HCl  aus  der  Vorlage  rasch  auf  dem 
Wasserbad  zur  Trockene  eingedampft,  der  Rückstand  mit 
absolutem  Alkohol  aufgenommen,  fiJtrirt,  das  Filtrat  mit 
Platinchlorid  gefallt,  wobei  ein  reichlicher  gelber  Niederschlag 
entstand,  der  abfiltrirt  und  vollständig  mit  Alkohol  ausge- 
waschen wurde.  Dann  wurde  ein  Tlieil  des  Niederschlages 
in  warmen  Wasser  aufgelöst,  in  einem  gewogenen  Porzellan- 
tiegel eingedampft,  bis  zum  constanten  Gewicht  getrocknet, 
verbrannt  und  wieder  gewogen.  Zwei  auf  solche  Weise  aus- 
geführte Bestimmungen  aus  verschiedenen  Darstellungen  er- 
gaben einen  Platingehalt,  der  mit  der  Formel  (NH4)2  PtCU 
übereinstimmt;  also  handelte  es  sich  um  ein  einfaches,  nicht 
substituirtes  Ammoniak,  was  ausfolgenden  Zahlen  ersichtlich  ist: 


Menj^e  (NH*)«  Pt  Gl, 


I. 
II. 


0,628  gr. 
0,425  » 


Darin  Pt 
in  gr. 


0,274 
0,186 


Pt  in 


43,630 
43,769 


Die  Formel  (NH*),  PtCU  verlangt  44.186*/o  Pt. 


*j  Oscar  Jacobsen  fand  bei  ähnlicher  Behandlung  des  Fleisch- 
extraictes  von  Phocaena  communis,  dass  auch  hier  etwas  Kreatin  in  das 
Alkoholextrakt  überging.  Annalen  d.  Chemie,  Bd.  157,  p.  227,  1871, 
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Der  dritte  Theil  wurde  mit  Wasser  verdünnt  und  mit 
einer  Lösung  von  salpetersaurem  Quecksilberoxyd  in  der  für 
Harnstoffbestimmungen  gebräuchlichen  Weise  titrirt;  dabei 
entstand  ein  reichlicher,  weisser,  flockiger  Niederschlag.  Dieser 
wurde  abfiltrirt,  ausgewaschen,  mit  SHs  zersetzt  und  fiitrirt, 
das  Filtrat  bis  zur  syrupösen  Consistenz  eingedampft  und 
längere  Zeit  stehen  gelassen.  Es  erfolgte  keine  Krystallisation ; 
die  Masse  wurde  nun  mit  Alkohol  gewaschen,  welcher  einen 
Theil  derselben  aufnahm;  jetzt  schieden  sich  in  der  von 
Neuem  in  Wasser  gelösten  syrupösen  Flüssigkeit  Krystalle 
ab,  die  ihrem  Aussehen  nach  dem  salpetersauren  Harnstoff 
ähnlich  waren;  den  grössten  Theil  dieser  syrupösen  Masse 
gelang  es  nicht  zur  Krystallisation  zu  bringen. 

Aus  dem  Erwähnten  kann  man  mit  aller  Sicherheit  den 
Schluss  ziehen ;  dass  die  Muskeln  einen  Harnstoff  oder  einen 
ähnlich  constituirten  Körper  (Guanidin?)  enthalten;  wenn  es 
ein  Harnstoff  ist,  so  kann  er  nicht  substituirt  sein,  da  er 
beim  Kochen  mit  Baryt  einfaches  Ammoniak  liefert.  Sicher 
können  die  Eigenschaften  dieses  Körpers  nur  dann  festgestellt 
werden,  wenn  es  gelingt  ihn  in  grösserer  Menge  rein  dar- 
zustellen. 

Schliesslich  möchte  ich  noch  hervorheben,  dass  wenn 
quantitative  Bestinmiungen  von  Harnstoff  in  den  Muskeln 
auszuführen  sind,  sie  nur  dann  eine  Beweiskraft  besitzen 
können,  wenn  die  Muskeln  vor  der  Ausfallung  des  Harnstoffs 
in  der  oben  beschriebenen  Weise  behandelt  werden,  und 
insbesondere  für  die  vollständige  Entfernung  des  Kreatins 
Sorge  getragen  wird. 

Zum  Schluss  benutze  ich  die  Gelegenheit,  Herrn  Prof. 
Hoppe-Seyler  und  Herrn  Dr.  Herter  für  ihre  äusserst 
freundliche  Unterstützung  bei  meinen  Arbeiten  meinen  besten 
Dank  auszusprechen. 


Ueber  die  Filtration  von  EiweissIVsungen  durch  thierische 

Membranen. 

Von  Eduard  Oottwalt  aus  Mo^fikau. 


(Aus  dem  phyBlologisch-chemischen  Institut  su  Strassburg.) 
(Der  BedactioD  übergeben  am  23.  August). 


Die  Wichtigkeit  der  genauen  Kenntniss  der  Erscheinungen, 
welche  bei  Filtration  von  verschiedenen  Eiweisslösungcn  durch 
thierische  Membranen  stattfinden,  für  das  Verständniss  einer 
grossen  Zahl  von  physiologischen  und  pathologischen  Vor- 
gängen, braucht  nicht  hervorgehoben  zu  werden.  Es  ist  ja 
eine  bekannte  Thatsache,  dass  bei  der  Bildung  von  Transsu- 
daten, bei  Nulritionsprocessen  des  Körpers,  ferner  bei  vielen 
pathologischen  Erscheinungen  die  Filtrations Vorgänge  einen 
regen  Antheil  nehmen.  Daher  wäre  es  zu  erwarten,  dsss  die 
Literatur  viele  Arbeiten  über  diesen  Gegenstand  aufzuweisen 
hätte;  das  ist  aber  durchaus  nicht  der  Fall.  Nur  in  letzter 
Zeit  erschien  eine  ausführliche  Arbeit  betreffs  dieses  Thema 
von  Dr.  med.  J.  Runeberg  aus  Helsingfors^),  in  welcher 
auch  eine  Uebersicht  der  gesammten  Literatur  über  diesen 
Gegenstand  enthalten  ist;  aus  diesem  Grunde  halte  ich  es 
für  überflüssig,  dieselbe  hier  noch  einmal  zu  berühren. 

Die  betreffende  Arbeit  von  Dr.  J.  Runeberg  hat  all- 
gemeines Aufsehen  in  der  Physiologie  und  Pathologie  erregt 
durch  die  neuen  von  ihm  constatirten  Thatsachen,  die  im 
vollständigem  Widerspruche  zu  der  gewohnten  Lehre  von  der 
Filtration  in  rein  physicalischer  und  physiologischer  Hinsicht 
stehen. 

Auf  Grund  dieser  Untersuchungen  baute  Dr.  Runeberg 
eine  vollständig  neue  Theorie  auf  über  das  Zustandekommen 

»)  Archiv  d.  Heikunde,  Bd.  XVni. 
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der  Albuminurie").  Seine  Untersjuclmiigen  sind  geeignet  unsere 
Anschauungen  über  die  gesammten  Filtrationsvorgänge  im 
Körper  zu  ändern,  —  und  wäre  daher  eine  Bestätigung  der- 
selben durch  anderweitige  Untersuchungen  von  hohem  Interesse. 

Auf  Veranlassung  von  Professor  Hoppe-Seyler  habe 
ich  eine  Anzahl  diesbezüglicher  Versuche  angestellt,  deren 
Ergebniss  ich  hier  niittheile. 

Um  die  verschiedenen  Vorgänge  bei  der  Filiration  von 
Eiweisslösungen  durch  thierische  Membranen  besser  consfa- 
tiren  zu  können,  habe  ieh  zwei  Versuchsmethoden  an- 
gewandt: erstens  Hess  ich  ruhende  Flüssigkeitssäulen  von 
verschiedener  Höhe  auf  die  Membran  einwirken;  zweitens  Hess 
ich  die  filtrirende  Flüssigkeit  bei  verschiedenen  Druckhöhen  an 
der  Membran  vor  bei  f  Hessen,  und  in  beiden  Fällen  wurde 
jedesmal  die  absolute  Filtrationsmenge,  der  Gehalt  des  Filtrats 
an  Albumin  und  ferner  die  Quantität  des  Filtrates  pro 
Stunde  und  pro  Quadratcentimeler  berechnet.  Zu  diesen  Ver- 
suchen bediente  ich  mich  desselben  Apparates,  wie  er  von 
Professor  Hoppe-Seyler  in  seinem  Lehrbuche  der  Physio- 
logischen Chemie,  I.  Theil,  S.  156,  1877  abgebildet  ist,  nur 
gebrauchte  ich  anstatt  eines  Ureter  —  2  bis  4,  die  durch 
kurze  gebogene  Glasröhrchen  riiit  einander  verbunden  waren. 

Die  Quantität  der  absoluten  Filtratraenge  bestimmte  ich 
durch  sorgfältiges  Wägen,  ebenso  die  Quantität  des  Albumins, 
das  letztere  coagulirte  ich  bei  Siedehitze  unter  Zusatz  von 
einigen  Tropfen  Essigsäure  bis  zur  schwach  sauren  Reaction ; 
das  Globulin  wurde  nach  Hammarsten's^)  Methode  bestimmt. 
Die  Ureter  aus  frischen  menschlichen  Leichen  wurden  jedes- 
mal sorgfältig  präparirt,  durchgewaschen  und  ihre  Unverlelzt- 
heit  constatirt.  Am  Schlüsse  jedes  einzelnen  Versuches  der 
verschiedenen  Versuchsreihen  Hess  ich  einen  Theil  der  Flüs- 
sigkeit ausfliessen  um  die  Flüssigkeitssäule  in  den  Uretern 
zu  erneuern. 

Das  Ergebniss  der  nach  der  ersten  Methode  ange- 
stellten Versuche  ist  tabellarisch  dargestellt,  folgendes  (siehe 

*)  Deutsches  Archiv  f.  klinische  Medicin,  Bd.  XXIII. 
•)  Pnager's  Archiv  1878,  Bd.  17,  p.  447.  Ueher  das  Paraglobulüi, 
von  Olaf  Hammarsten. 
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Seite  431):  Die  1.  Columne  enthalt  den  Filtrationsdrüek  in 
cm.  der  Flüssigkeitssäule,  die  2.  die  zur  Sammlung  des  Filtrats 
verwendete  Zeit,  die  3.  die  absolute  Filtratmenge  in  gr.,  die  4. 
den  Gesammteiweissgehall  des  Filtrates  in  Procenten,  die  5. 
den  Serunialbumingehalt,  die  6.  den  Globulingehalt  desselben 
in  Procenten  und  die  7.  die  pro  1  Stunde  und  Quadratcenti- 
meter  berechnete  Filtratmenge ;  letztere  Zahl  wurde  berechnet, 
indem  ich  nach  Beendigung  jedes  Versuches  die  Ureter  der 
Länge  nach  aufschnitt,  ihre  Quadratfläche  bestimmte  und  die 
absolute  Filtratmenge  auf  eine  Stunde  und  einen  Quadrat- 
centimeter  reducirte.  Diese  letzten  Zahlen  zeigen  am  deut- 
lichsten die  relative  Filtrationsschnelligkeit. 

Bei  der  Beurtheflung  der  Werthe,  die  diese  Tabellen 
bieten,  sind  hauptsächlich  zwei  Gesichtspunkte  ins  Auge  zu 
fassen :  1)  Einfluss  des  Druckes  auf  die  absolute  Filtratmenge. 
2)  Zusammensetzung  des  Filtrats. 

I.  Einfluss  des  Druckes  auf  die  absolute 

Filtratmenge. 

Was  den  Einfluss  des  Druckes  auf  die  Filtratmenge 
anbetrifft,  so  bieten  «Ue  Tabellen  (vergl.  unten  S.  431—436) 
stellenweise  einander  widersprechende  Resultate,  doch  kann 
man  aus  der  grösseren  Zahl  derselben  folgende  Schlüsse  ziehen : 

Die  absolute  Filtratmenge  ist  desto  grösser,  je  höher  der 
Druck;  das  ist  aus  dem  Vergleiche  der  Filtratmenge  pro 
Stunde  und  pro  Quadratcentimeter  zu  sehen,  z.  B: 

In  Nr.  1  —  Druckhohe  =  20  cm,  Filtratmenge  pro  1  Stunde  und 
Quadratcentimeter  =  0,030  gr.  In  Nr.  2  —  Druckhöhe  =  40  cm,  die 
entsprechende  Filtratmenge  =  0,070  gr.  In  Nr.  3  —  Druckhöhe  =  60  cm, 
Filtratmenge  =  0,064  gr.  In  Nr.  4  —  Druckhöhe  =  30  cm,  Filtratmenge 
=  0,034  u.  s.  w.  Dasselbe  ist  auch  mit  wenigen  Ausnahmen  aus  den 
folgenden  Nummern  zu  ersehen. 

Also  überall  beinahe  sehen  wir,  dass  mit  dem  Steigen 
des  Druckes  auch  ein  Steigen  der  Filtratmenge,  aber  durch- 
aus kein  proportionelles,  Hand  in  Hand  geht. 

Was  die  Permeabilität  anbetriflft,  so  wird  sie  mit  det 
Zeit  allerdings   geringer,   aber   weder   mehrstündige   Druck- 
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entlastung  noch  die  Einwirkung  eines  niedrigeren  Druckgrades 
hebt  die  Permeabilität,  wie  es  aus  den  obigen  Versuchs- 
tabellen leicht  zu  ersehen  ist,  so  z.  B. : 

Versuch  Nr.  16  und  17  wurden  beide  bei  einer  Druckhöhe  von 
GO  cm  angestellt,  die  Filtratmenge  ist  in  Nr.  17  ungeachtet  der  2slfin- 
digen  Druckentlastung  zwischen  beiden  Versuchen,  durchaus  nicht  grosser 
als  in  Nr.  IG.  Dasselbe  auch  in  Nr.  23  im  Vergleiche  mit  Nr.  S4,  wo 
die  Filtratmenge  beinahe  halb  so  gross  ist,  und  doch  die  Druckentlastung 
zwischen  beiden  Versuchen  eine  ganze  Nacht  beträgt. 

Ebensowenig  hebt  die  Einwirkung  eines  niedrigeren 
Druckgrades  die  Permeabilität  der  Membran. 

Dies  ergibt  sich  aus  den  Versuchen  Nr.  21  und  25  (bei  40  cm 
Druck),  wo  inzwischen  ausser  vollständiger  Druckentlastung  auch  eine 
Druck  Verminderung  während  3  Stunden  herrschte  und  doch  ist  die  Filtrat- 
menge in  Nr.  25  um  das  Dreifache  geringer  als  in  Nr.  21.  Dasselbe  ist 
auch  in  Nr.  31  und  35,  46  und  51,  57  und  61  zu  ersehen. 

Ueberall  sehen  wir  also,  dass  die  Permeabilität  der 
Membran  mit  der  Dauer  der  Versuches  sinkt  und  dass  die- 
selbe weder  durch  vollständige  mehrstündige  Druckentlastung 
noch  durch  Einwirkung  eines  niedrigeren  Druckgrades  gehoben 
wird;  sie  gewinnt  also  unter  diesen  Umständen  durchaus 
keine  grössere  Durchlässigkeit.  Die  Verminderung  der  Durch- 
lässigkeit nimmt  mit  der  Dauer  des  Versuchs  immer  zu,  ob 
höherer  oder  niedrigerer  Druck  auf  die  Membran  eingewirkt 
hat;  so  dass  die  Abnahme  der  Permeabilität  durchaus  nicht 
von  dem  Druckgrade  abhängig  ist. 

IL   Zusammensetzung  des  Filtrats. 

Was  die  Zusammensetzung  des  Filtrats  anbetrifft,  so 
habe  ich  die  auch  von  mehrerern  Forschern  constatirte  That- 
sache,  dass  der  Gehalt  des  Filtrats  an  Albumin  ärmer  ist, 
als  in  der  ursprünglichen  Lösung,  vollständig  bestätigt  gefunden. 

Der  relative  Procentgehalt  des  Filtrats  von  verschiedenen 
Eiweisslösungen  ist  folgender:  für  Eiereiweisslösungen  ist  er 
annähernd  72*/o  d^s  Albumingehaltes  der  ursprünglichen 
Lösung;  für  das  Filtrat  einer  Parovarialcystenflüssigkeit  = 
70% ;  für  das  Filtrat  von  Blutserum  =  60Vo ;  für  das  Filtrat 
von  Hydrocelenflüssigkeit  =  40o/o ;  für  das  Filtrat  von  Chylus- 
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flüssigkeit  (von  Ascites  chylosus)  =  30  7o  des  Eiweissgehaltes 
der  ursprünglichen  Lösung. 

Der  Procentgehalt  des  Filtrates  an  Globulin  war  immer 
geringer  im  Vergleiche  mit  dem  Procentgehalte  des  Filtrates 
an  Serumalbumin ;  dieses  gegenseitige  Verhalten  von  Globulin 
und  Serumalbumin  des  Filtrates  zu  einander,  ist,  durch  Zahlen 
dargestellt,  folgendes:  36%  Serumalbumin,  247»  Globulin, 
also  wie  3  : 2. 

Fernerhin  zeigen  alle  Zahlen  der  Tabellen  mit  wenigen 
Ausnahmen,  dass  mit  Zunahme  des  Druckes  der  Eiweissgehalt 
der  filtrirten  Flüssigkeit  steigt. 

Dieses  Steigen  ist  aber  durchaus  nicht  proportionell  dem 
Druckgrade  und  der  absoluten  Filtratmenge,  sondern  geringer, 
was  sich  leicht  erklären  lässt  dadurch,  dass  bei  höherem 
Drucke  sowohl  mehr  Wasser  als  auch  Albumin  durchfiltriren, 
wobei  aber  die  Filtrationsmenge  des  Wassers  schneller  zu- 
nimmt als  die  des  Albumins. 

Um  die  Resultate  noch  sicherer  festzustellen  unternahm 
ich  meine  zweite  Reihe  von  Versuchen  mit  ununter- 
brochen durch  die  Ureter  durchströmenden  Flüs- 
sigkeiten bei  verschiedenen  Druckhöhen,  also  auch  bei 
verschiedenen  Durchflussschnelligkeiten.  Die  letzteren  sind 
den  Quadratwurzeln  der  Druckhöhen  proportionell,  (die  übrigen 
dabei  in  Betracht  kommenden  Factoren  waren  in  allen  Ver- 
suchen dieselben). 

Die  Resultate,  die  ich  aus  diesen  Versuchen  erzielte, 
bestätigen  noch  sicherer  meine  vorhin  gemachten  Schlüsse, 
wie  es  aus  den  Tabellen  (siehe  Seite  433)  leicht  zu  ersehen 
ist.  Diese  Versuche  haben  grössere  Analogie  mit  den  Vorgängen 
im  lebenden  Organismus  und  haben  den  Vorzug  vor  den  oben 
beschriebenen,  dass  in  ihnen  die  Goncentration  der  filtrirenden 
Flüssigkeit  annähernd  immer  dieselbe  bleibt,  was  in  den 
obigen  nicht  der  Fall  ist. 

Die  mit  der  Membran  in  unbeweglichem  Contacte 
stehende  Flüssigkeit  muss  am  Anfange  des  Versuches  eine 
gewisse  Quantität  Wasser  und  Albumin  durch  Filtration  ab- 
geben und  zwar  Wasser  mehr  als  Albumin.   In  den  Versuchen 
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mit  ruhender  Drucksäule  wird  der  die  Membran  berührende 
Flüssigkeitsantheil  an  Wasser  schneller  arm,  als  an  Albumin ; 
mit  anderen  Worten:  die  Eiweisslösung  wird  in  der  Nähe 
der  Membran  concentrirter.  Dieser  Umstand  muss  auf  die 
Filtration  hemmend  einwirken  und  kann  vielleicht  die  stellen- 
weise widersprechenden  Zahlen  in  der  ersten  Reihe  meiner 
Versuche  erklären. 

In  den  nach  der  zweiten  Methode  angestellten  Versuchs- 
reihen, d.  h.  mit  durchfliessender  Flüssigkeitssäule,  verhält 
sich  die  Sache  anders:  immer  neue  Theile  der  ursprünglichen 
Lösung  von  derselben  Concentration,  kommen  mit  der  Membran 
in  Berührung,  verlieren  durch  Filtration  einen  gewissen  Theil 
Wasser  und  Albumin;  werden  aber  sogleich  von  anderen, 
neuen  ersetzt.  Also  vollständige  Analogie  mit  ähnlichen 
Erscheinungen  im  lebenden  Körper. 

Aus  diesen  Versuchen  geht  mit  noch  grösserer  Klarheit 
hervor,  dass  die  absolute  Filtratmenge  mit  zunehmendem 
Drucke  steigt;  dass  die  Permeabilität  der  Membran  mit  der 
Zeit  abnimmt  und  weder  durch  vollständige  Druckenllastung, 
noch  durch  Druckverminderung  wieder  gehoben  wird. 

Der  Gesammteiweissgehalt  des  Filtrats  steigt  entschieden 
mit  steigendem  Drucke,  d.  h.  ist  entschieden  grösser  bei 
höherem  Drucke,  als  bei  niedrigerem;  eine  direkte  Propor- 
tionalität existirt  hier  auch  nicht. 

Mit  der  Zeit  nimmt  der  Eiweissgehalt  des  Filtrats  ab, 
aber  weder  vollständige  Druckentlastung,  noch  Druckvermin- 
derung ist  im  Stande  denselben  wieder  zu  heben. 

Die  Menge  des  in  das  Filtrat  übergegangenen  Globulins, 
berechnet  in  Procenten  des  in  der  ursprünglichen  Flüssigkeit 
enthaltenen,  ist  auch  hier  kleiner  als  der  entsprechend  be- 
rechnete  relative  Procentgehalt    des   Filtrates   an   Albumin. 

Aus  dem  oben  gesagten  fühle  ich  mich  also  berechtigt, 
folgende  Schlüsse  zu  ziehen: 

1)  Die  absolute  Filtratmenge  steigt  mit  steigendem  Drucke, 
aber  nicht  proportioneil. 
.  2)  Die  absolute  Filtratmenge   wird  mit  der  Zeit  überhaupt 
geringer. 
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3)  Pic  Abnahme  der  PerraeabDität  hängt  nicht  vom  Be- 
lastungsgrade der  Membran  ab. 

4)  Weder  vollständige,  mehrstündige  Druckentlastung  noch 
Druckverminderung  ist  im  Stande,  die  gesunkene  Per- 
meabilität zu  heben. 

5)  Der  Procentgebalt  des  Filtrats  an  Eiweiss,  sowohl  an 
Serumalbumin,  als  an  Globulin,  ist  desto  grösser,  je 
grösser  der  Druckgrad. 

6)  Der  Procentgehalt  des  Filtrats  an  Eiweiss  ist  stets  nie- 
driger, als  derjenige  der  ursprünglichen  Eiweisslösung. 
Er  ist  verhältnissmässig  am  grössten  bei  Eieralbumip- 
lösungen  =  7i7o,  geringer  ]t)ei  Blutserum  =  6O0/0  und 
noch  geringer  bei  Hydrocelenflüssigkeit=40o/jj  und  Chylus- 
flüssigkeit  =  30  o/p  des  Eiweissgehaltes  der  ursprünglichen 
Lösungen. 

7)  Der  relative  Procentgehalt  des  Filtrats  an  Globulin  ist 
geringer  als  der  relative  Procentgehalt  desselben  an 
Serumalbumin.  Ihr  gegenseitiges  Verhältniss  ist  folgender- 
massen  auszudrücken  =  wie  3 : 2. 

8)  Der  Gehalt  des  Filtrats  an  Albumin  fallt  mit  der  Zeit, 
ebenso  wie  auch  die  absolute  Filtratmenge ;  weder  voll- 
ständige Druckentlastung,  noch  Druckverminderung  ist 
im  Stande  ihn  wieder  zu  heben. 

Zum  Schlüsse  muss  ich  noch  anführen,  dass  ich  einen 
Versuch  machte,  die  Filtrationsvorgange  an  einer  Niere  aus 
einem  soeben  getödteten  Hunde  zu  untersuchen.  Ich  hatte 
bevor  ich  die  Nieren  herausnahm,  dieselben  im  Körper  selbst 
mit  einer  (0,75  ®/o)  Lösung  von  Gl  Na  durchgewaschen,  um 
sie  vom  Blute  zu  reinigen,  indem  ich  eine  Glascanüle  in  die 
Aorta  descendens,  oberhalb  der  Stelle,  wo  sie  die  arteriae 
renales  abgibt,  einfugte,  die  Aorta  unterhalb  der  Nieren 
unterband  und  durch  Einschnitte  in  die  vv.  renales  das  Blut 
sammt  der  Salzlösung  herausströmen  liess,  bis  die  ausflies- 
sende Flüssigkeit  vollkommen  farblos  war.  Darauf  verband 
ich  die  Aorta  descendens  •  oberhalb  des  Ursprungs  der 
arteriae  renales  durch  einen  Schlauch  mit  einem  Gefasse, 
worin  1  Liter  Blutserum  enthalten  war.    In  die  v.  cava  in- 

Zeitaobrlft  f.  physlolog.  Chemie  IV.  29 
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ferior^  unterhalb  der  Nieren  wurde  eine  Glascanüle  eingefügt ; 
in  die  Ureter  ebenfalls.  Die  linke  v.  renalis  wurde  toU- 
ständig  unterbunden,  die  rechte  blieb  frei.  Erst  nach  drei 
Stunden  ßng  das  in  die  Nieren  hineingepresste  Serum  an  aus 
der  V.  Cava  herauszutröpfeln,  die  linke  Niere  (mit  der  unter- 
bundenen V.  renalis)  füllte  sich  strotzend  mit  Serum;  aber 
durch  die  Ureter  bekam  ich  keinen  einzigen  Tropfen  Filtrat. 
Beim  Aufschneiden  der  Nierenbecken  zeigten  sich  dieselben 
vollkommen  leer. 

Ich  halte  es  für  meine  Pflicht,  dem  Herrn  Professor 
Hoppe-Seyler  und  seinen  Herrn  Assistenten  Dr.  Herter 
und  Dr.  Kossei  meinen  innigsten  Dank  für  ihren  freund- 
lichen Rath   und  bereitwillige  Unterstützung  auszusprechen. 

(Tabellarische  Uebtrsicht  der  Versuche  folgt  auf  den  nächsten  Seiten.) 


431 


Nr. 


15 
16 


Tabellarische  Uebersicht  der  Versuche. 

Yersaclisreilien  mit  ruhender  Dracks&iile  (1.  Methode). 


Druck 
in  cm 


30 
60 


c 
s 

OD 


Absolute 

Filtrat- 

menge 

in  gr. 


0'« 


Albumin 


Filtratmenge 

pro 

1  Stunde  und 

Quadrat- 

centimeter. 


Eiereiweisslösung 
8,74  % 

0,965  0,030 

2,882  0,070 

3,131  0,064 

3,072  0,024 

2,040  0,026 

2,014  0,011 

2,010  0,015 

1,451  0,050 

10  Stunden  frei  vom  Drucke. 


1 

20 

3 

1,243 

2 

40 

3 

2,915 

3 

60 

3 

2,619 

4 

30 

20 

7,062 

5 

50 

3 

1,078 

6 

25 

18 

3,02^1 

7 

20 

3 

0,622 

8 

10 

3 

4,323 

9 

20 

8 

10 

40 

3 

11 

20 

20 

12 

60 

8 

13 

30 

18 

14 

50 

2 

2,765 
13,925 
11,919 

1,629 
13,274 

6,362 


2 

IV. 


15,189 
12,574 


2,242  0,032 

3,027  0.160 

2,540  0,020 

2,635  0,019 

2,141  0,026 

—  0,036 

Eiereiweisslösung 

8,080> 

0,833 


2,997 


2  Stunden  frei  vom  Drucke. 


17 

60 

14V. 

18 

20 

2 

19 

40 

2 

20 

20 

7V. 

42,703 
1,757 
5,269 

12,464 


a,734 
2,788 
2,866 
1,567 


0,114 
0,124 

0,048 
0,012 
0,038 
0,026 


Eiereiweisslösung 
8,68  «/o 


21 
22 
23 

40 
60 
20 

IV. 
IV. 
IV. 

8,665 
7,100 
1,363 

2,597 

3,31 

2,715 

0,195 
0,159 
0,031 

Die  Nacht  frei  gewesen  vom  D 

rucke. 

24 
25 

20 
40 

IV. 

r/. 

0,744 
3,067 

1,746 
3,163 

0,016 
0,068 

Bemerkungen. 


Neue  Ureter. 


Neue  Ureter. 


Neue  Ureter. 
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Nr. 


41 
42 
43 
44 
45 


s 


s  S 


m 

CO  .^ 

c 


<»5 


0 

o 
C5 


Filtratmenfe 

pro 
1  Stunde  and 

Quadrat- 
centime ter. 


Hydrocele  Flüssigkeit 
6,88*/o  8,174«/o  2,2W/o 


26 

40 

17 

11.415 

4,03 

— . 

27 

60 

147. 

14.157 

2,601 

2,125 

0,476 

28 

30 

5 

4,429  1,293 

0,818 

0,475 

29 

70 

5 

4,294  2,614 

2,182 

0.482 

30 

50 

14 

1,623 

2,057 

1,577 

0,480 

0,023 
0,118 
0,107 
0,104 
0,013 


Chylus-Fiassigkeit 
0,888«/o  0,288'»/o  0,600*/o 


31 

40 

2 

4,703 

0,402 

0,192 

0,210 

32 

20 

5 

11,414 

0,315 

0,144 

0,171 

33 

20 

5 

4,55 

0,332 

0,158 

0,174 

34 

20 

14  V. 

15,643 

0,298 

— 

35 

40 

2 

4,388 

0,344 

' 

^^"^ 

0,284 
0,276 
0.110 
0,130 
0,265 


Parövarial-Gysten-Flüssigkeit. 
6,4»''/o  8,468*^/0  8.0220/0 


36 

40 

2 

37 

80 

IV. 

38 

30 

IV. 

39 

60 

Vit 

40 

20 

13V. 

4,693 

8,028 

1,665 

6,513 

3,065 

2,548 

3,377 

2,177 

0,200 

4,983 

3,254 

0.639 

2.148 

2,009 

0,139 

43,643 

16,057 

50,360 

100.132 


Drei  Stunden  frei  vom  Drucke. 


40 

2 

36.566 

3,286 

2,477 

0,809 

60 

37. 

101.715 

3,132 

2,141 

0,991 

80 

27. 

42,434 

2,590 

1,738 

0.852 

20 

2 

15.375 

2.003 

1,213 

0,790 

10 

157. 

16,079 

1.017 

0,381 

0.636 

0.319 
0.544 
0,199 
0.631 
0,141 


0,342 
0,543 
0,317 
0,143 
0,018 


Blutserum 
6.86»/o  6.269^/0  l,0»17o 


46 

60 

2V. 

123,730 

4,680 

4,402 

0,278 

47 

30 

l'f. 

34  - 

4,582 

4,376 

0,206 

48 

50 

•/* 

35,764 

3,337 

3,125 

0,212 

49 

20 

1 

20.535 

2,054 

1,930 

0,124 

50 

20 

1 

20,192 

1,041 

— 

— 

51 

60 

2 

97,832 

3,5^2 

— 

-^ 

52 

80 

2 

131,150 

4,712 

— 

— 

53 

40 

1 

27,347 

2,432 

— 

54 

20 

2 

36,512 

1,008 

— 

— 

2,020 
0,925 
1,946 
0,838 
0,824 
1,986 
2,676 
1,116 
0,745 


Bemerkungen. 


Neue  Ureter. 


Neue  Ureter. 


Neue  Ureter. 


Neue  Ureler. 
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Nr. 


M 
O 

9 

Q 


d 


te 


'S    ^ 

3    iS 


« 


•  a 
I  B 


Globu- 
lin. 


Filt  ratmenge 

pro 

1  Stnnde  und 

Quadrat- 

centimeter. 


Bemerkungen. 


55 
56 
57 
58 


59 
60 
61 
62 


50 
20 
70 
30 


Blutserum 
e,94o/o  5,218o/o  l,12rio 


1 

IV. 

IV. 

2 


19,527 
12,390 
45,691 

22,320 


5,313 
3,351 
5,521 
4,798 


i,848 

5,053 
4,445 


0,465 

0,468 
0,353 


2  Stunden  frei  vom  Drucke. 


30 

2 

19,553 

4,125 

— 

— 

15 

IV. 

8,160 

5,146 

— 

— 

70 

1 

19,892 

5,804 

— 

20 

14V. 

80,797 

2,350 

0,402 
0,128 
0,628 
0,231 


0,292 
0,111 
0,411 
0,115 


Neue  Ureter. 


Yergnehtreihen  mit  mnimterbroelien  dvrehlliessender  Flflssigkelts- 

gftide.  (2.  Methode). 


• 

Absolute 

Bf 

Filtratmenge 

4> 

/• 

pro 

Nr. 

Druck. 

B 

Filtrat- 
menge. 

Albumin. 

1  Stunde  und 

Quadrat- 
centjmeter. 

Bemerkungen. 

E 

iereiweisslösung. 

HfiH^lo 

63 

40 

1 

8,998 

2,478 

0,165 

Neue  Ureter. 

64 

80 

1 

11,002 

2,863 

0,259 

65 

60 

1 

7,042 

2,659 

0,166 

66 

20 

1 

3,410 

2,405 

0,080 

67 

40 

1 

5,218 

2,311 

0,123 

68 

80 

1 

7,097 

2,873 

0,167 

69 

60 

1 

5,275 

2,535 

0,124 

2  Stunden  frei  vom  Drucke. 

70 

40 

1 

3,920 

1,1831 

0,092 

71 

20 

1 

2.466 

1,784 

0,058 

72 

20 

1 

2,676 

1,652 

0,063 

2  Stunden  frei  vom  Drucke. 

73 

"20 

1 

1,927 

1,534 

0,045 

74 

40 

1 

3,262 

1,792 

0,077 
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Nr. 


Druck. 


c 
s; 


Absolute 
Fillrat- 
menge. 


Albumin. 


Filtratmenge 

pro 

1  Stunde  und 

Quadrat- 

centimeter. 


Bemerkungen. 


Eiereiweisslösung 


75 

GO 

1 

76 

30 

1 

77 

50 

1 

78 

80 

1 

5,087 
3,785 
4,982 
5,892 


3,2    < 

2,836 
2,064 
2,432 
2,911 


2  Stunden  frei  vom  Drucke. 


79 

20 

1 

80 

60 

1 

81 

40 

1 

82 

80 

1 

1,864 
4,874 
3,820 
5,236 


2,076 
2,732 
2,096 
2,848 


2  Stunden  frei  vom  Drucke. 


88 

20 

1 

84 

40 

1 

85 

60 

1 

86 

20 

1 

1,612 
2,894 
4,015 
1,236 


1,952 
2,004 
2,811 
1,620 


0,122 
0,091 
0,120 
0,142 


0,045 
0,117 
0,092 
0,126 


0,039 
0,070 
0,096 
0,030 


Eiereiweisslösung. 
8,85  «"/o 


87 

80 

88 

40 

89 

60 

90 

20 

91 

20 

92 

20 

93 

80 

6,453 

2,974 

0,155 

4,734 

2,452 

0,114 

5,927 

2,561 

0,142 

2,763 

2,005 

0,066 

3,018 

1,915 

0,072 

2,479 

1,823 

0,059 

5,979 

2,652 

0,144 

Neue  Ureter. 


Neue  Ureter. 


* 


M 
o 


(/2 


0$ 

<  3. 

Ct4 


So» 


0' 

/o 


Globu- 
lin. 


Filtratmenge 

pro 

1  Stunde  und 

Quadrat- 

centimeter. 


Bemerkungen. 


94 
95 
96 
97 
98 
99 


I 

Blutserum 
7,88  •/•  6,8e8«/o  2,012«/o 


80 

6.405 

5,576 

5,014 

0,562 

40 

4,636 

3,610 

3,178 

0,432 

60 

5,840 

5  — 

— 

— 

20 

1,372 

2,146 

1,936 

0,210 

20 

1,597 

2,148 

— 

— 

80 

3,931 

4,223 

3.783 

0,440 

0,332 
0,208 
0.262 
0,061 
0,072 
0,176 


Neue  Ureter. 


1 


4S5 


Nr. 


M 

d 
u 

O 


TS 

1:3 


100 
101 
102 
103 
104 


105 
106 
107 
108 
109 
110 
111 
112 


116 
117 

118 
119 
120 


121 
122 
123 
124 


125 
126 
127 
128 
129 
130 


-3  S 


"TS     • 
S  w 

O 


« 


Globu- 
lin. 


Filtratmenge 

pro 

1  StODde  und 

Quadrat- 

centimeter. 


10  Stunden  frei  Tom  Drucke. 


80 

3,273 

3,273 

— 

_ 

40 

2,400 

2,667 

— 

20 

1,320 

1,105 

— 

20 

1,622 

2,005 

— 

— 

80 

4,527 

5,149 

— ^ 

— 

1  Stunde  frei  vom  Drucke. 


60 

3,233 

3,230 

— . 

20 

1,565 

0,836 

— 

— 

20 

1,380 

0,645 

— 

80 

6,543 

4,321 

— 

— 

60 

2,699 

3,661 

— 

— 

40 

1,919 

2,720 

— 

20 

1,210 

0,438 

— 

— 

20 

1,312 

0,432 

— 

0,147 

0,108 
0,059 
0,072 
0,203 


0,145 
0,070 
0,062 
0,383 
0,131 
0,121 
0,054 
0,059 


Blutsemm 
6,52  '/o  4,615<'/o  2,«a6''/o 


113 

80 

l 

6,506 

5,084 

4,503 

0,581 

114 

40 

1 

3,512 

4,325 

3,863 

0,462 

115 

60 

1 

5,474 

4,743 

— 

1  stunde  frei  yom  Drucke. 


20 

2,300 

1,826 

1,594 

0,232 

20 

2,199 

1,637 

— 

80 

6,006 

4,883 

— 

— 

60 

5.229 

3,742 

— 

— 

40 

3,297 

3,459 

— 

— 

Blutserum 
S.OM^'/o  2,988%  2,118^0 


20 

1 

1,685 

2,151 

1,759 

0,392 

40 

1 

3,586 

3,201 

2,605 

0.596 

60 

1 

5.720 

2,378 

1,746 

0,632 

80 

1 

6,814 

4,513 

4,292 

0,221 

1  Stunde  frei  vom  Drucke. 


20 

1,576 

1,146 

— 

— 

80 

6,425 

4,014 

40 

ö,o4f4 

3,115 

— 

40 

5,325 

3,118 

— 

30 

2,865 

1,765 

— 

10 

1,102 

0,087  1 

— 

— 

0,244 
0,132 
0,205 


0,086 
0,082 
0,300 
0,196 
0,124 


0,041 
0,088 
0,141 
0,167 


0,039 
0,158 
0,082 
0,131 
0,070 
0,027 


Bemerkungen. 


Neue  Ureter. 


Neue  Ureter. 
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Nr. 


o 

o 


'S 

c 


51 


•/o 
Globu- 
lin. 


Filtratmenge 

pro 
1  Stunde  und 

Quadrat- 
centimeter. 


Bemerkungen. 


131 
132 
133 
134 
135 


136 
137 
138 
189 
140 
141 
142 
143 


Blutserum 
6,0840/0 


40 

4,5») 

8,019 

^^ 

_ 

80 

6,885 

5,075 

— 

20 

2,114 

2,001 

— 

— 

60 

5,453 

4.088 

— 

— 

30 

8.111 

3,015 

— 

^— 

1  Stunde  frei  vom  Drucke. 


30 

1,998 

1,878 

^.M 

.^^ 

20 

1,568 

1,682 

— 

— 

20 

1,504 

1,594 

— 

— 

60 

4,886 

3,456 

— 

— 

80 

6,415 

4,571 

— 

— 

20 

1.436 

1,021 

— 

— 

40 

2,684 

1,856 

— 

— 

20 

1,228 

0,796 

— 

— 

0,106 
0,161 
0,049 
0,127 
0,073 


0,047 
0,037 
0,035 
0,114 
0,150 
0,034 
0,063 
0,029 


Neue  Ureter. 


Quantitative  Analyse  der  Eiweisssteffe  des  Nierengewebes, 

Von  Eduard  Gottwalt  aus  Moskau. 


(Aas  dem  physiologlflcli-ohemiflcheii  loBtltiite  in  BtraMbatg). 
(Der  BedActios  sngegangen  am  28.  Attgtist  1889). 


Die  Eiweisskorper  def  Niere  scheinen  bisher  noch  nicht 
Gegenstand  eines  eingehenderen  Studiums  gewesen  zu  sein; 
ich  habe  daher  auf  Veranlassung  des  Herrn  Prof.  Hoppe* 
Seyler  die  folgenden  Untersuchungen  ausgeführt. 

Die  angewandte  Methode  war  folgende.  Bei  einem  soeben 
getödteten  Hunde  wurden  die  Nieren  mit  einer  0,75%  Lösung 
von  Gl  Na  durchgespült  um  das  Blut  zu  entfernen.  Nachdem 
die  Nieren  sodann  herausgeschnitten  waren,  wurde  die  Tunica 
albuginea  sorgfaltig  abpräparirt  und  das  Gewicht  beider 
Nieren  festgestellt,  dann  wurden  dieselben  fein  gehackt,  zer- 
rieben und  mit  Wasser  extrahirt,  durch  das  Wasserextract 
ein  Strom  Kohlensäure  hindurchgeleitet  bis  zur  deutlich  sauren 
Reaction,  dasselbe  filtrirt  und  in  zwei  Portionen  getheilt; 
in  der  einen  das  Gesammteiweiss  durch  Goagulation  bei 
70 — 757o,  in  der  anderen  Portion  das  nach  der  GOa-Durch- 
leitung  noch  in  Lösung  gebliebene  Globulin  nach  Hammar- 
sten's  Methode*)  ausgefallt. 

Die  mit  Wasser  extrahirte  Nierensubstanz  wurde  voll- 
ständig vom  Filter  gesammelt  und  mit  einer  Lösung  von 
Steinsalz  extrahirt,  welche  auf  1  Theil  concentrirler  Steinsalz- 
lösung 3  Theile  Wasser  enthielt ;  das  Extract  filtrirt  und  zum 
Filtrat  Stehisalz  in  Substanz  bis  zur  Sättigung  hinzugefügt, 
dann  filtrirt  und  die  Quantität  des  ausgefällten  Globulin's 
durch  Wägen  bestinunt;  die  ungelöst  gebliebene  Nierensub- 
stanz wurde  wiederum  vollständig  vom  Filter  entfernt  und 

')  Pflö^er'tf  Archiv  1878,  Bd.  17,  p   447, 
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mit  einer  Lösung  von  G  Na«  Oa  extrahirt.  (Die  G  Na2  Oa -Lösung 
enthielt  auf  1,454  Theile  GNajOs  1000  Theile  Wasser).  Das 
Filtrat  wurde  mit  Essigsaure  bis  zur  schwach  sauren  Reaction 
versetzt,  wobei  die  durch  die  GNasOs-Lösung  gelösten  Sub- 
stanzen ausfielen,  wieder  filtrirt  und  die  Quantität  des  Essig- 
säureniederschlages durch  Wägen  bestimmt.  Der  Rest  der 
Nierensubstanz  wurde  nach  diesen  Operationen  mit  einer 
bestimmten  Quantität  Wasser  in  ein  gläsernes  Rohr  einge- 
schmolzen und  binnen  36  Stunden  in  einem  Oelbade  auf 
120*  erhitzt  Der  Inhalt  der  Röhre  wurde  dann  filtrirt,  das 
Filter  mit  siedendem  Wasser  einige  Male  durchgewaschen, 
das  Filtrat  auf  einer  gewogenen  Porcellanschale  abgedampft 
bis  zum  Constanten  Gewichte  getrocknet  und  die  Quantität 
des  also  erhaltenen  Leimes  durch  Wägen  bestimmt.  Die 
erhaltenen  Werthe  sind  pro  100  gr,  Nierensubstanz  berechnet 
folgende: 


•/o 

1 

% 

Gewicht 

% 

Globulin 

% 

a>   ^1    O 

InCNaO. 

•/o 

der 

Serum- 

nach 

Gesammt- 

^^tJS 

lösliche 

Nieren 

Albumin 

Hammarsten^ 
MeUiode 

Eiweiss 

Durch 
lösun 
hirtes 

Eiweiss- 
körper 

Leim 

66,i2  gr 

1,251 

3,818 

5,069 

5,232 

1,526 

1,006 

30,5     » 

l,39i 

3,514 

4,908 

5,119 

1,595 

1,623 

36483  » 

1,262 

3,905 

6,167 

5,320 

1,503 

1,849 

64,001  » 

1,344 

.     3,812 

5,156 

5,304 

1,516 

1,708 

26,020  » 

1,224 

3,746 

4,970 

5,206 

1,598 

0,996 

67,72    > 

1,116 

3,657 

4,773 

verloren 
gegangen 

1,436 

nicht 
best. 

i 


Phosphorvergiftung   bei  HOhnern. 

Von  A.  Fronkel  und  F.  Böhmann. 


(Der  Bedaktion  sngegsngeQ  am  18.  Oktober  1880). 


Bekanntlich  fanden  Schnitzen  undRiess^)  im  Harne 
bei  acuter  Leberatrophie  des  Menschen  neben  Oxymandel- 
säure  und  Fleischmilchsäure  Leucin  und  Tyrosin.  Dagegen 
vermochten  sie  nicht  die  beiden  letzteren  Körper  bei  Phosphor- 
vergiftung nachzuweisen,  trotzdem  bereits  darauf  bezügliche 
Angaben  von  Wyss*)  vorlagen.  Im  Gegentheil  betrachteten 
sie  das  Vorkommen  von  Leucin  und  Tyrosin  im  Harn  als 
pathognomonisch  für  die  akute  Leberatrophie.  Dem  Einen 
von  uns*)  gelang  es  jedoch  auch  bei  Phosphorvergiftung  aus 
dem  Harne  des  Menschen  grössere  Mengen  von  reinem  Tyrosin 
darzustellen,  Leucin  dagegen  nur  an  seinen  charakteristischen 
Eigenschaften  im  Leichenblute  nachzuweisen*). 

Gleichzeitig  mit  dem  Auftreten  von  Leucin  und  Tyrosin 
wurde,  entsprechend  den  Beobachtungen  von  Storch  und 
Bauer*)  am  Hunde,  eine  ausserordentliche  Vermehrung  der 
Stickstoflfausscheidung  constatirt.  Es  betrug  trotz  protrahirter 
Inanition  des  betreffenden  Patienten  die  in  24  Stunden  aus- 

^)  Annalen  des  GhariUkrankenbauses  etc.  Bd.  XV,  1869. 

M  Schweiz.  Zeitschr.  f.  Heilkunde,  Bd.  3,  S.  321,  1864. 

')  A.  Frasnkel.  Ein  Beilrag  zur  Lehre  von  der  akuten  Phos- 
phorvergiftung.  Berl.  klin.  Wochenschrift  1878,  Nr.  19. 

*)  Dtr  Leser  mag  hieraus  zugleich  entnehmen,  dass  der  von  Sot- 
nitschewsky  (S.  diese  Zeitschrift,  Bd.  III,  S.  391)  anderthalb  Jahre 
nach  dem  Erscheinen  obiger  Arbeit  versuchte  Nachweis,  ob  das  von 
früheren  Autoren  bereits  im  Blute  und  in  der  Leber  bei  Phosphorver- 
giflung  gefundene  Leucin  und  Tyrosin  als  vitales  oder  postmortales  Product 
aufzufassen  sei,  unnötbig  war. 

*)  Zeitschrift  f.  Biologie,  Bd.  VU 
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geschiedene  Stickstoffmenge  (durch  Verbrennen  mit  Natron- 
kalk bestimmt)  nicht  weniger  als  23,76  gr,  wovon,  wie  die 
Bunsen'sche  Bestimmung  ergab,  nur  10,42  gr  auf  Harnstoff, 
die  übrigen  13,34  gr  dagegen  auf  Rechnung  der  Amidosauren 
kamen. 

Durch  die  Phosphorvergiftung  wird  also  ein  Eingriff 
in  den  Organismus  bewirkt,  welcher  mit  einem  abnormen 
Untergang  von  stickstoffhaltigem  Körpergewebe  verbunden  ist, 
und  gleichzeitig  treten  Veränderungen  im  Stoffwechsel  ein, 
durch  welche  die  stickstoffhaltigen  Substanzen  nicht  bis  in 
ihre  Endproducte,  also  besonders  Harnstoff  gespalten,  sondern 
Körper  ausgeschieden  werden,  die  wir  auf  Grund  anderer 
Beobachtungen  als  Vorstufen  des  Harnstoffs  zu  betrachten 
gezwungen  sind. 

Worin  diese  Alteration  besteht,  darüber  kann  man  sich 
verschiedene  Vorstellungen  machen^).  Jedenfalls  scheint  dabei 
eine  Herabsetzung  der  Oxydation,  wie  sie  beim  Hunde  von 
Storch  und  Bauer  durch  Nachweis  einer  verminderten 
Sauerstoffaufnahme  nnd  Kohlensäureausscheidung  constatirt 
wurde,  eine  gewisse  Rolle  zu  spielen. 

Wir  halten  es  weiterhin  für  in  hohem  Grade  wahr- 
scheinlich, dass  die  Leber  als  diejenige  Stätte  zu  betrachten 
sei,  wo  unter  normalen  Verhältnissen  der  Harnstoff  gebildet 
wird  und  wo  bei  der  akuten  Leberatrophie  und  zuweilen  bei 
Phosphorvergiftung  diejenigen  Veränderungen  eingreifen, 
welche  zur  Ausscheidung  von  Leucin  und  Tyrosin  führen. 
Dafür  spricht  besonders  der  Umstand,  dass  in  dem  erwähnten 
Falle  von  Phosphorvergiftung  des  Menschen  die  Ausscheidung 
von  Tyrosin  mit  einer  Atrophie  der  Leber  zusammenfiel, 
während  sich  in  den  von  Schnitzen  und  Riess  publicirten 
Fällen  kein  Leucin  und  Tyrosin  im  Harne,  aber  auch  keine 
Atrophie,  sondern  Fettleber  fand. 

Diese  Beziehungen  der  abnormen  Stoffwechselproducte  zur 
Leberfunction  schienen  uns  einer  weiteren  experimentellen  Ver- 
folgung werth. 

')  Vergh  Schultzen  und  Riess  a.  a.  0.  S.  92  und  ff.;  ferner 
A.  Fraenkel,  Virchow's  Archiv,  Bd.  67,  S.  278  u.  ff. 
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Wir  richteten  hierbei  unser  Augenmerk  zunächst  auf 
den  Organismus  der  Vögel,  und  zwar  eines  Theils  deshalb, 
weil  Säugethiere,  speciell  Hunde,  zu  einer  protrahirten  Ver- 
giftung mit  Phosphor  nicht  geeignet  sind,  anderen  Theils 
gewisse  der  Neuzeit  angehörige  Thatsachen  es  nahelegten, 
dass  vielleicht  gerade  im  Vogelorganisraus  die  uns  interes- 
sirenden  Stoffwechselanomalien  in  einer  besonders  charak- 
teristischen Weise  (S.  weiter  unten)  ablaufen  würden. 

Nach  den  Untersuchungen  von  v.  Knieriem^)  werden 
die  Amidosäuren,  welche  nach  Schnitzen  und  Nencki') 
im  Säugethierorganismus  in  Harnstoff  übergehen,  in  dem  der 
Vögel  in  Harnsäure  verwandelt.  Von  Knieriem  schliesst 
daraus^  dass  wahrscheinlich  dieselben  Körper,  welche  im 
Säugethierorganismus  beim  Eiweisszerfall  gebildet  werden  und 
somit  Vorstufen  des  Harnstoffs  sind,  auch  im  Vogelorganismus 
entstehen  und  vermöge  besonderer  Eigenthümlichkeiten  des 
letzteren  nicht  in  Harnstoff,  sondern  in  Harnsäure  über- 
gehen. 

Mit  Zugrundelegung  dieser  Anschauung  kann  man  zu 
folgendem  Schlüsse  gelangen.  Wenn  die  Phosphorvergiftung 
beim  Menschen  unter  gewissen,  bisher  allerdings  noch  nicht 
zur  Genüge  erkannten  Umständen  eine  derartige  Alteration 
des  Stoffwechsels  bedingt,  dass  die  Eiweisskörper  nicht  bis 
in  ihre  Endprodukte  gespalten  werden,  sondern  Vorstufen  des 
Harnstoffs  zur  Ausscheidung  gelangen,  so  wird  dieselbe  im 
Vogelorganismus  —  vorausgesetzt,  dass  ihr  Effect  auf  den 
Stoffwechsel  in  diesem  ein  analoger  wie  im  menschlichiw 
Körper  ist  —  eventuell  ebenfalls  das  Auftreten  von  Vorstufen 
in  den  Excrementen,  in  diesem  Falle  aber  nicht  des  Harn- 
stoffs, sondern  der  Harnsäure  bewirken.  Diese  wärenden  soeben 
angeführten  Knieriem'schen  Untersuchungen  entsprechend 
gleichfalls  Leucin  und  Tyrosin. 

Es  wäre  aber  ebensogut  möglich,  dass  unter  dem  Ein- 
fluss  der  Phosphorvergiftung  ganz  andere  Produkte  in  gröss^er 

*)  Zeitschrift  f.  Biologie,  Bd.  XIH. 

*)  Beneide  4.  deutsch,  diem.  OeseUsehaft,  Bd.  U,  $•  5l>6;  Zeit- 
schrift f.  Biologie,  Bd.  YIII,  S,  1$)4. 
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Menge  entstünden,  welche  sich  ebenfalls  auf  eine  durch  diese 
bedingte  Veränderung  in  den  Stoflfwechselvorgangen  vor  allem 
der  Leber  zurückführen  Hessen. 

Wir  dachten  hierbei  an  die  Untersuchungen  von  Jaffe*). 
Bekanntlich  hat  dieser  einen  schon  von  Meisssner  und 
Shepard')  beobachteten  Körper,  welcher  nach  Fütterung 
mit  Benzoesäure  im  Vogelharn  auftritt,  einer  genauen  und 
eingehenden  Untersuchung  unterworfen  und  hierbei  gefunden, 
dass  sich  die  Benzoesäure  im  Vogelorganismus  nicht  mit 
GlycocoU  zu  Hippursäure,  sondern  mit  einer  von  ihm  Ornithin 
genannten  basischen,  N-haltigen  Substanz  (Diamidovalerian- 
säure?)  zu  Ornithursäure  verbindet. 

Wenn,  wie  sehr  wahrscheinlich,  dieser  Körper  in  der 
Leber  gebildet  wird,  so  konnte  vielleicht  bei  einer  Alteration 
der  Leberfunction  durch  Phosphorvergiftung  ein  mit  dem 
Ornithin  in  Beziehung  stehender  Körper  auftreten. 

Diese  Vermuthungen  haben  sich  nun  allerdings  nicht 
bestätigt,  indem  weder  Leucin  und  Tyrosin,  noch  ein  anderer 
fremdartiger  Körper  von  uns  in  den  Excrementen  gefunden 
wurde,  ein  Resultat,  welches  mit  Rücksicht  auf  die  obigen 
Auseinandersetzungen  insofern  weniger  auffällig  erscheint,  als 
bei  keinem  der  vergifteten  Thiere  nach  dem  Tode  eine  Ver- 
kleinerung der  Leber  beobachtet  wurde.  Vielmehr  bot  letztere 
durchaus  normale  Grössenverhältnisse  dar,  schien  einige  Male 
sogar  eher  etwas  voluminöser  als  normal  und  war  meist 
intensiv  verfettet.  Bei  mikroskopischer  Untersuchung  zeigten 
sich  jedoch  die  verfetteten  Zellen  allenthalben  wohl  erhalten. 

Dahingegen  ergaben  sich  in  Bezug  auf  Stickstoff-  und 
Harnsäureausscheidung  Resultate,  welche  der  Mittheilung  werth 
erscheinen. 

Methode  der  Untersuchung. 

Von  den  drei  Hühnern,  in  deren  Excrementen  wir  bei 
Phosphorvergiftung    Stickstoff    und   Harnsäure    bestimmten, 

wurde  das  eine  —  im  Folgenden  als  Huhn  Nr.  I  bezeichnet 

■      ■     ■       ■ 

^)  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  X,  S.  1925. 
*)  Zeitschrift  f.  ration.  Medicm,  Bd.  31,  S.  1868. 
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—  in  einem  gewöhnlichen,  reinen  Blechkäfig  gehalten.  Die 
Excremenle  wurden  auf  das  sorgfältigste  gesammelt;  geringe 
Verluste  Hessen  sich  nicht  vermeiden. 

Die  beiden  anderen  Hühner  befanden  sich  in  Zwangs- 
käfigen, so  dass  ihre  Excremente  ohne  jeglichen  Verlust  in 
tarirten  Porzellanschalen  aufgefangen  werden  konnten. 

Die  lufttrockenen  gewogenen  Excremente  wurden  in 
einer  Reibschale  pulverisirt,  eine  Probe  davon  bei  100  bis 
110*  getrocknet  und  zur  quantitativen  N-  und  Ü-Bestimmung 
verwandt. 

Der  N  wurde  bei  Huhn  I  nach  Dumas,  in  den  folgenden 
Versuchen  durch  Verbrennen  mit  Natronkalk  bestimmt.  Die 
Bestimmung  der  0*)  geschah  in  folgender  Weise;  1 — 2  gr, 
genau  abgewogen,  wurden  wiederholt  mit  siedendem  abso- 
lutem Alkohol  extrahirt.  Die  extrahirte  Masse  mit  circa 
l,8procentiger  Natronlauge  gekocht  und  durch  ein  Papier- 
filter filtrirt.  Dies  gelang  in  den  meisten  Fällen  leicht,  in 
keinem  war  es  unmöglich.  Aus  dem  Filtrat  wurde  die  U 
durch  H  Gl  gefällt  und  zur  Zersetzung  der  sich  dabei  bildenden 
harnsauren  Salze  in  der  Wärme  digerirt.  Nach  48  ständigem 
Stehen  auf  Eis  wurde  der  Niederschlag  auf  einem  gewogenen 
Filter  gesammelt,  mit  kaltem  Wasser  bis  zum  Verschwinden 
der  Chlorreaction  ausgewaschen.  Correction  nach  Zalesky. 
Schliesslich  wurde  der  Niederschlag  auf  dem  Filter  noch  mit 
absolutem  Alkohol  so  lange  gewaschen,  bis  das  Filtrat  farblos 
ablief,  dann  getrocknet  und  gewogen. 

Den  Phosphor  erhielten  die  Hühner  in  der  Weise,  dass 
ein  Stückchen  der  wasserhellen  Substanz  unter  Wasser  abge- 
schnitten, in  einem  mit  Wasser  gefüllten  Pyknometer  gewogen 
und  mit  einer  Brodpille  in  den  Hals  geschoben  wurde. 

Alle  Hühner  hungerten. 

*)  Vergl.  von  K  ni  eriem.  a.  a.  Orte. 


444 


JB 

m 

m 

£ 


a 

P 
0Q 


'udpugjapaiM  q 

Jdp   U(   l|3I6    UdSSI?! 

8j90)6  !{ai)s  jmuiiesdf) 
sap  uB  001  woA 


■H'  gl^' 


-s^ijoiijivao  001  w? 

a 


IP 


& 


'saoasj  uaiiaq) 
■siqoiMao  001  ui 


55 


ä 


'saaaij  ua^au 

-iijooj^aB  ^01 T— 001 

laq  jap  ^qoiMa^ 


'Joqdsoqj        ^ 


•Bbx  ojd 
Aniqvaqw^qaiMai) 


'sauqnij 
sap  ^qoiMax) 


'dB^sqansja^ 


od 
O 


J3  2 

^« 

H 

« 

m  -CS 

CO 


§ 


• 

d 

s? 

0^ 

b 

5? 

c: 

a 

ctf 

ed 

» 

9 

c 

^ 

t: 

4> 

^ 

»« 

'S 

ä 

> 

Qi 


ö*3> 


o  ü* 


•o  Ö  «  S  g 

..  «>  fe  S 

o-e  c'ö  » 


C 

H 

c 

^* 

«'S 

«  "^ 

•v4    OD 

Sa 

£   ß 


©  ••  ö  — i. 

g  ^ 


s 

CO 


CO 


8 

eo 


00 

CO 

CO 


CO 


00 

o» 

CO 


liil 
«  »^  g 

V    ^    e-!    p« 
g  CO   » 


■5  »ä 


■O  3 


CO 

o 


S) 


ou  o 


00 


-.2  3 


O» 
9< 


CO 

5 


CO 


^" 


®9 

o 


iS      CO 


CO 
04 


00 


CD 


CO 


>o 


ko 


o 


CO 


eo 
IG 


•5ß 


S 


CO 

00 


CO 
CO 


OD 


74* 


a  g-c 
JSfrS 


O        '^        »^        »^ 


CO 
CO 


CO 
CO 


CO        o 


f  §1 « 

I      ©  1^  ®  3 


II     III  ss^.ssss 


$ 

JSS^S^SSSSI^ 

• 

1659 

CO 

*H   <m' 

CO    ««lO    COt^   00O>    O1-1 

1879 

1.  April 
.  Mai 

^ 

• 

o^       99co<<<iOcoc>>Qoa»o^ 


CO 


►5  *-  'S  S 

•  •       ^^ 

W»rS  g-S 

a>  kl  c 

4>   9   S 


445 


d  o   '    g 

g   C3   (H 

*    m    ^    *^ 

iSo  «  g 

tS  «>J5P 
ö  o  gW 


OD 


9 
VI 


C-S 


-4  Q^  ^  «^    0? 

o      ß 


a  a>   I 

«1-1  'S  f» 

Q.J2  " 

»  »    OJ 


4> 


d 


ca 


gfc  *  d  3 


d 
pd 


"  d 

d    0)  -J 

«'5  S 

d  lO 


--  ^  Ä  ^ 


Ä  o  S  ü  » 


& 


»1  j^  ,i^  .2  d 


0 

■ 
O 

t 


►^    O    W    ö    $H 

->-  «ä  d  2 

d^ 
ößgpd  S  I 

rrt    c:    ÖD  OJ    d 

o  «  2  g 

4)   «    d         d 

^^   «^^    «^4    C^^ 


'uapnyjapdiM  q 
lap  ui  qois  nass«! 

sap  -jÄ  001  «o^ 


*)9uqaajaq 
a)Sua]|-Q  jap  sn«  |j 


'saaasj  tiaiiaq; 


IP 


to 


3unpiaqassny-|j 


saoas^  uafiaq^ 
-s^qojMdr)  001  «I  N 


Ut 


')au}i30J)dd 
oOn  !9*l  saoas^ 


»4 

6P 


)q3iMadjadjg]{    g^ 


i 


SS 


00  ^^ 

04         t^ 


00 
CO 

oa 


CO 


Oi 

<;o 

00 

^H 

«d* 

» 

o> 

00 

lO 

CO 

o 

00 

lO 

o 

o» 

^-H 

lO 

CO 

^M 

*H 

•« 

o 

«H 

«> 

o 

00 

*^ 

» 

«« 

o 

t* 

^-^ 

C4 

CO 

s 

Oa 

o 

o 

o> 

00 


CO 
CO 


o  « 

I? 


et 

Hco 

O 
GL, 


CO 
CO 


d        d 

00  CO      rt  t^ 
<©         00 


d 

d 

>r>« 

94 

ä 

'^ 

CO 

oa 

■   ^FH 

TH 

d 


I  •  1 


«0 

TS 


&iO  d 


d 

• 

0) 

• 

-*-» 

QQ 

• 

.d 

o 

CO 

o 

0> 

n 

SP 

«Q 

a> 

f-l 

03 

« 

d 

'd 

d 

d 

S 

W 

d 
jd 


OQ 


'd    (36 

a>  d 
-o  d 
dM 


OS     3 
00 

'^  od 

CM 


d 

•-9 


ca 


Zeitschrift  f.  phTsiol.  Chemie,  lY. 


30 


446 


0 

n 

Vi 

e 

& 

o 


'uapugaapaiM 

Q  ui  qoTS  uassBi 

CO 

syo^sii3r;5nmuiBS9f) 

CO 

CO 

sep  .i3  001  "OA 

00 

l^ 

•:jauqoaaaq 

C5 
CO 

a2uaui-£i  jap  snu  |^ 

o 

•S80a?j  «9Iiam 

)0 

CO 

-s^qoiAiao  001  ^\Di 

©1 

•• 

CO 

CM 

m 

CO 

05 

^                       fe 

^-1 

CO 

•3bx  oid 

CO 

QC 
O 

SunpiaqossnvN 

CO 

o 

o 

•saoasj  iidliaq) 

s 

©^ 

-s:iqoiAvar)  ooi  ui  ^ 

CO 

^-H 

CO 

• 

00 

CD 

^.               ä 

CO 

O 

CO 
CD 

od 

•:|9UH30.i;93 

oOU  I^q  sao«^ 

t^" 

o 

CO 

•^-s.'— ' 

— .— ' 

• 

•a 

■ 

O  o 

o 

an 

t 

p<o 

o 

Phos 
perl 

p»- 

• 

^ 

s 

H^^ 

CO 

^ 

v!  o 

©^ 

cd 

oco 

CO 

c 

0) 

0   •\ 

^co 

ei  Ti 

0) 

H2 

t^  ©^ 

lO 

00 

O 

t>. 

■^ 

CO 

•iqoiM93jadJ0}i     ä, 

00 

CO 

o 

^-H 

-H 

c    • 

G     • 

9  w 

OJ 

Q) 

^^        • 

,— •    * 

fC  a> 

C«-l 

c    ■ 

N    CS 

« 'S 

a> 

«»-<    Q) 

IS- 

02    ^ 

ts  •«-» 

o»  -f 

n  fi 

c-   ? 

5  t» 

'S  §3 

c  c 

a>  C 

0^   _ 

J'ffi 

-O  P 

'O   ? 

.^Ä 

r^-2 

P3 

H 

Ei3 

•  ^^ 

B 

o    a 

3 

^ 

p 

^    "-9 

*~d 

.»j 

00 

cä 
P 

©1 

• 

©i 

c  § 

CS    JE 

CO  -ä 

OD    e^ 

,-    SP 

ii  'S 

cn 

c 

C 


S 

o 


o 

x: 


«3 


cd 


cd    B 
">  Kd 


CO 

xi 

CO    > 


cn 

^3 


I 


o 
»3 


••^  c2    s 

ÖD    p    •< 

-i  to  cd 

OD     r^     »-^ 

•»^   fl.   5 

e  !§- 

ÖD 

m 

09    '— 


447 

Aus  der  vorstehenden  Versuchsreihe  von  Phosphorhuhn  I 
ergibt  sich,  dass  mit  dem  Eintreten  der  Phosphorvergiftung 
die  Stickstoffausscheidung  steigt.  Am  ersten  und  zweiten 
Hungertage  schied  das  Huhn  noch  unter  dem  Einfluss  der 
vorangegangenen  Nahrungsaufnahme  1,1  gr.  N,  am  vierten 
und  fünften  Tage  0,58  gr.  N,  dagegen  am  ersten  und  zweiten 
Phosphortage  (d.  h.  6.  und  7,  Hungertag)  1,29,  dann  1,71 
und  1,42  gr.  N  aus.  Ebenso  stieg  die  U  von  2,3  gr.  am  ersten 
und  zweiten  und  1,1  gr.  am  vierten  und  fünften  Versuchstage 
nach  der  Phosphorvergiftung  auf  2,8  gr.  —  3,3  gr.  —  2,9  gr. 
Das  Körpergewicht  nahm  dementsprechend  schneller  ab. 

Ein  gleiches  Resultat  ergibt  ein  Vergleich  der  Aus- 
scheidung in  der  Zeit  vor  Aufnahme  des  Phosphors  mit  der 
nach  Einnahme  desselben  bei  Huhn  II:  in  der  sechstagigen 
Vorperiode  0,95  gr.  N  und  nur  0,8  gr.  U,  dagegen  in^er  acht- 
tägigen Phosphorperiode  9,0  gr.  N  und  19,5  gr.  U.  Ganz 
ähnlich  stellen  sich  die  Verhältnisse  bei  Huhn  III. 

Es  zeigt  sich  daraus,  dass  auch  bei  Hühnern  unter  dem 
Einfluss  der  Phosphorvergiftung  ein  enorm  vermehrter  Zerfall 
der  stickstoffhaltigen  Gewebe  des  Körpers  stattfindet.  Dem 
entsprechend  ist  auch  die  Harnsäureausscheidung  vermehrt. 
Ihre  Menge  ist  aber  nicht  nur  eine  absolut  grössere,  sondern 
der  Antheil,  welchen  die  Harnsäure  an  der  Stickstofifaus- 
scheidung  hat,  wächst.  Deutlicher  als  bei  Huhn  I  zeigt  sich 
dieses  Verhalten  bei  Huhn  II  und  III.  Von  100  gr.  des  Ge- 
sammtstickstofifes  der  Excremente  wurden  in  der  Harnsäure 
ausgeschieden : 

bei  Huhn  II 

in  der  Vorperiode 28,07  gr. 

»      »    Phosphorperiode.  ...  71,7     » 
bei  Huhn  III 

in  der  Vorperiode 34,4  gr. 

»      »    Phosphorperiode.  .  .  .  66,9    » 
Während   also   im  Hungerzustande   der    Stickstoff   zum   bei 
Weitem  grössten  Theile   nicht  als   Harnsäure  ausgeschieden 
wird,  sondern  —  was  mit   den  Angaben  von  Meissner*) 

')  Vgl.  a.  a.  0. 
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übereinstimmt  —  wahrscheinlich  als  Harnstoff  und  Ammoniak, 
nimmt  bei  der  Pbosphorvergiftung  die  Menge  der  Harnsäure 
auf  Kosten  der  anderen  Stickstoff  haltigen  Körper  zu. 

Diese  abnorm  reichliche  Ausscheidung  der  Harnsäure- 
menge würde  also  bei  den  Vögeln  eventuell  in  einem  gewissen 
Analogieverhältniss  zu  dem  Auftreten  von  Leucin  und  Tyrosin 
in  den  betreffenden  Fällen  von  Phosphorvergiftung  des 
Menschen  stehen.  Auch  hier  ist  es  wohl  gestattet,  die  Ver- 
mehrung der  Harnsäure  in  Verbindung  zu  bringen  mit  der 
Herabsetzung  der  Oxydationsvorgänge  durch  die  Phosphor- 
vergiftung. Man  kann  sich  vorstellen,  dass  die  unter  Mit- 
wirkung von    Sauerstoff  vor  sich  gehenden  Prozesse,  welche 

sonst  zur  schliesslichen  Bildung  von  U  beim  Menschen  und  U 
und  NHs  neben  U  bei  den  Vögeln  führen,  unter  dem  Einfluss 
des  Phosphors,  wie  dort  eine  Ausscheidung  von  Tyrosin  und 
wahrscheinlich  auch  Leucin,  so  hier  eine  solche  von  Harn- 
säure in  abnorm  grosser  Menge  bewirken. 

Zum  Schluss  wollen  wir  noch  die  Resultate  mittheilen, 
welche  uns  eine  Zählung  der  rothen  Blutkörperchen  bei  mit 
Phosphor  vergifteten  Hühnern  ergab. 

Wir  zählten  die  rothen  Blutkörperchen  nach  der  von 
M.  G.  H  a  y  e  m  *)  angegebenen  Methode.  Die  Blutprobe  wurde 
durch  Anschneiden  von  einem  der  auf  der  unteren  Seite  des 
Flügels  befindlichen  Gefässe  gewonnen.  Die  Mischung  bestand 
aus  2  cbmm  Blut  (kleine  Pipette  bis  Theflstrich  2)  und 
1000  cbmm.  0,75  ^/oiger  Kochsalzlösung  (8  mal  Va  grosse  Pipette). 
Gezählt  wurde  mit  Hartnack  Objectiv  5,  Ocular  3  und  einem 
gewöhnlichen  Ocularmicrometer,  von  dem  ein  jedes  Quadrat 
für  die  benutzte  Tubuseinstellung  2,37  Quadratmillimeter  ent- 
sprach. Demnach  muss  man,  um  den  Gehalt  eines  Gubik- 
millimeters  Blut  an  rothen  Blutkörperchen  zu  erhalten,  die- 
jenige Zahl,  welche  angibt,  wieviel  rothe  Blutkörperchen  in 
einem  Volum  der  Mischung  enthalten  sind,  dessen  Oberfläche 

2,37  Dmm.,  dessen  Höhe  V»  mm.  beträgt,  mit  5  .  .  501 

=  1056,2  multipliziren. 


*)  De  la  num^ratiou  des  globules  du  sang*  Gaz.  hebdom.  de  mM. 
et  de  chir.  1875,  p.  291. 
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Hiibii  IT. 

Hunger,  kein  Phosphor. 


Gewicht 

Rothe 
Blutkörperchen 

Datum 

in  1  D 
des  Ocul.- 
Microm.') 

in 
1  cbnim. 

Bemerkungen. 

1879 

22.  Juli 

23.  » 

24.  » 

28.  > 

29.  » 

1021 

864 
837 

12,3 
12,7 
17,5 
17,5 

13000 
13400 
18400 
18400 

Erster  Hungertag 

HmIui  Y. 

Hunger.    Phosphor. 


Gewicht 
gr. 

Phosphor 
ctgr. 

Rothe 
Blutkörperchen 

Datum 

in  1  D 
des  Ocul.- 
Micromet- 

in 
1  cbmm. 

Bemerkungen. 

1879 

22.  Juli 

23.  » 

24.  » 

849 
793 

1,28 
1,00 

22,2 
21,9 
13.1 

23000 
22000 
13000 

Beginn      des      ersten 
Hungertages. 

Tod.    Section :    nichts 
Besonderes. 

Hnhn  Yl. 

Hunger.    Phosphor. 


Rothe 

Gewicht 

Phosphor 

Blutkörperchen 

Datum 

in  1  n 

• 

Bemerkungen. 

des  Ocul.- 

m 
1  cbmm. 

gr- 

ctgr. 

Micromet. 

1879 

22.  Juli 

— 

21,0 

22100 

25.    » 

1320 

0,98 

— 

Erster  Hungertag 

26.     » 

1180 

1,86 

21,2 

22700 

27.     » 

1160 

1,30 

10,3 

10900 

28.     » 

— 

... 

— 

Faeces     so     auffallend 

29.     » 

1,12 

— 

blaugrfln,  wie  bisher 
noch  in  keinem  Falle. 

30.     » 

1073 

— 

3,3 

3480 

Auffallende  Blässe  des 
Kammes. 

')   Also  in  2^7  .  V»  cubmm.  der  Ifischung. 
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Aus  vorstehenden  Tabellen  ergibt  sich,  dass  im  Hunger- 
zustande (Huhn  IV)  die  relative  Menge  der  rothen  Blut- 
körperchen nicht  abnimmt.  Dieselbe  erscheint  sogar  in  unserem 
speciellen  Falle  vermehrt.  Dies  ist  aber,  wie  anzunehmen, 
nur  darauf  zurückzuführen,  dass  die  flüssigen  Bestandtheile 
des  Blutes  durch  den  Hunger  mehr  abgenommen  haben,  als 
die  körperlichen. 

Dagegen  sinkt,  wie  die  Tabellen  V  und  VI  lehren,  die 
Anzahl  der  rothen  Blutkörperchen  durch  die  Phosphorver- 
giftung anfangs  allmähUg,  dann  ganz  rapide.  Bei  Huhn  VI 
nimmt  sie  im  Verhältniss  von  21,0  auf  3,3  ab. 

Eine  derartige  Verminderung  der  rothen  Blutkörperchen 
gibt  eine  Vorstellung  davon,  in  wie  hohem  Grade  die  Oxydations- 
vorgänge bei  der  Phosphorvergiftung  beeinträchtigt  sein  müssen, 
und  unterstützt  die  Anschauung,  nach  welcher  die  beob- 
achteten Alterationen  des  Stoffwechsels  in  directer  Beziehung 
zur  Herabsetzung  der  Oxydation  stehen. 

Berlin,  im  October  1880. 


lieber  Erythrodextrin. 

Von  F.  MnsenlQg  und  Arthnr  Meyer. 


per  RedactioD  zugegangen  am  18.  October.) 


Brücke,  Bondonneau,  Musculus,  Brown  und 
Heron  nehmen  an,  dass  es  Dextrine  gibt,  welche  sich  mit 
Jod  roth  färben.  Brücke  hat  für  diese  Dextrine  den  Namen 
«Erythodextrin»  eingeführt. 

Es  liegt  nahe,  sich  zu  denken,  dass  diese  sich  roth 
färbenden  Dextrine  Gemenge  von  Achroodextrinen  mit  der 
von  Musculus  und  später  auch  von  Nägeli  unterschiedenen 
und  hergestellten,  sich  mit  Jod  roth  färbenden  löslichen  Stärke 
seien.  Da  diese  Modification  der  löslichen  Stärke  auch  in 
verdünntem  Alkohole  noch  löslich  ist,  so  wird  sie  sich  bei 
fractionirter  Fällung  von  mit  Fermenten  oder  Schwefelsäure 
behandelten  Stärkelösungen  noch  sehr  lange  den  ausfallenden 
Dextrinen  beimengen  und  sich  von  diesen  sehr  schwer  trennen 
lassen. 

Diese  Idee  hatte  schon  Walter  Nägeli.  ^)  Er  unter- 
warf ein  aus  Stärke  durch  Erhitzen  unter  Salpetersäurezusatz 
hergestelltes  Dextrin  der  fractionirten  Fällung  durch  Alkohol 
und  erhielt  drei  Producte,  von  denen  sich  das  erste  durch 
Jod  blau,  das  zweite  roth  und  das  dritte  nur  braun  färbte. 
Er  erklärte  die  Verschiedenheit  der  Färbung  durch  den  ver- 
schiedenen Gehalt  der  Präcipitate  an  sich  mit  Jod  blau  oder 
roth  färbender  löslicher  Stärke.  Erhalten  konnte  er  die  lös- 
liche Stärke  aus  diesem  Dextrine  nicht.  Dagegen  stellte 
Musculus  2)  etwa  zur  gleichen  Zeit  das  lösliche  Stärkemehl 
aus  käuflichem  Dextrine  dar. 


*)  Walter  Nägeli,  Beiträge  zur  Kenntnis   der  Stärkegruppe  — 
Leipzig  1874  —  pg.  75. 

')  Bulletin  de  la  Soci6t6  chim.  1874,  Tome  XXII,  pg.  30. 
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Gegen  diese  Annahme,  dass  die  Erythrodextrine  Gemische 
von  löslicher  Stärke  und  Achroodextrinen  seien,  kann  mm 
zwar  nicht  die  Thatsache  angeführt  werden,  dass  man  nach 
dem  Gefrierenlassen  einer  Erythrodextrinlösung  keine  Aus- 
scheidung von  krystallisirter  Starke  erhält,  da  auch  aus  einer 
gefrorenen  Lösung  des  käuflichen  Dextrins  keine  lösliche  Starke 
ausfallt ;  dagegen  lässt  sich  das  Verhalten  der  durch  Jod  rein 
roth  gefärbten  Erythrodextrinlösung  beim  alhnählichen  Ver- 
dampfen des  Wassers  als  unterscheidendes  Merkmal  zwischen 
Erythrodextrin  und  löslicher  Stärke  aufrecht  erhalten.  Die 
lösHche  Stärke,  welche  in  verdünnter  Lösung  mit 
Jod  eine  rein  rothe  Färbung  gibt,  wird  in  con- 
centrirter  Lösung  und  beim  Eintrocknen  rein  blau 
gefärbt,  das  Erythrodextrin  in  allen  Fällen  roth. 

Um  den  Beweis  zu  liefern,  dass  das  Erythrodextrin 
dennoch  ein  Gemisch  der  beiden  Substanzen  ist,  handelt  es  sich 
zuerst  danun,  einen  Weg  zu  finden,  auf  welchem  man  die  blaue 
Reaction  der  löslichen  Stärke  auch  mit  Erythrodextrin  erhält. 

Nägeli  gibt  nun  1.  c.  an,  dass  eine  Lösung  von  sich 
mit  Jod  roth  färbendem  Dextrin  beim  Gefrieren  ein  blau- 
violettes Eis  liefere  und  durch  Chlorbarium  blau  gefärbt  werde. 
Eine  Lösung  von  sich  mit  Jod  rein  roth  färbendem  Erythro- 
dextrin lieferte  uns  kein  violett  gefärbtes  Eis  und  ein  Nieder- 
schlag konnte  weder  durch  Chlorbarium  noch  durch  essig- 
saures Natrium  in  der  Lösung  hervorgebracht  werden.  Wurde 
aber  eine  durch  Jod  gefärbte  Lösung  des  Erythrodextrins 
gefrieren  lassen  und  dann  mit  essigsaurem  Natrium  versetzt,  so 
erhielt  man  bJm  Stehenlassen  der  anfanglich  rothen  Lösung  in 
einem  offenen  Gefasse  nach  einiger  Zeit  eine  violette  Flüssig- 
keit, in  manchen  Fällen  auch  einen  geringen  Niederschlag 
von  löslicher  Stärke. 

Das  Jod  verdampft  hierbei  theil weise,  theilweise  wird 
es  in  Jodwasserstoff  übergeführt  und  so  verschwindet  nach 
und  nach  die  rothe  Farbe  des  durch  Jod  gefärbten  löslichen 
Stärkemehls,  während  die  Farbe  der  durch  das  Gefrieren  aus 
der  löslichen  Stärke  wieder  entstandenen,  sich  mit  Jod  blau 
färbenden  Stärkemodifiication  am  längsten  persistirt. 
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Ausserdem  konnte  auch  dadurch  eine  Blaufärbung  des 
Erythrodextrins  erhalten  werden,  dass  man  eine  nicht  zu  con- 
centrirte  Lösung  des  durch  Jod  gefärbten  Erythrodeytrins  am 
Schalenrande  in  dunner  Schicht  halb  eintrocknen  liess  und 
dann  einige  Jodsplitter  auf  den  halbtrockenen  Ueberzug  der 
Schale  streute.  Das  Jod  umgab  sich  dann  mit  einem 
blauen  Hofe. 

Es  war  also  anzunehmen,  dass  auch  in  dem 
sich  rein  roth  färbenden  Erythrodextrin  noch  lös- 
liche Stärke  enthalten  sei. 

Dass  sich  das  Erythrodextrin  nicht  blau  färbt,  wenn  es 
in  dicken  Schichten  eintrocknet,  hat  einfach  darin  seinen 
Grund,  dass  die  Moleküle  der  löslichen  Stärke  von  dem  sich 
nicht  färbenden  Dextrin  eingehüllt  werden,  welches  eine 
dichtere  Einlagerung  des  Jodes  beim  Eintrocknen  ebenso  ver- 
hindert, wie  das  Wasser. 

Auffallend  war  dabei  die  eigenthümliche,  intensiv  rothe 
Farbe  der  durch  Jod  gefärbten  Erythrodextrinlösung,  von 
welcher  Farbe  man  kaum  annehmen  konnte,  dass  sie  durch 
die  geringen  Spuren  löslicher  Stärke  hervorgebracht  werde. 
Um  zu  untersuchen,  ob  sich  diese  Färbung  durch  Mischen 
von  löslicher  Stärke  und  Achroodextrin  hervorrufen  lasse, 
wurden  zuerst  von  verschiedenen  Achroodextrinen  massig 
concentrirte  Lösungen  hergestellt  und  diese  durch  Zusammen- 
reiben mit  Jodkrystailen  in  kleinen  Schälchen  gefärbt.  Die 
Achroode^trinlösungen  lösen  mehr  Jod  als  das  Wasser  und 
färben  sich  dem  entsprechend  langsam  dunkler  als  dieses. 
Die  höheren  Dextrine  scheinen  ein  grösseres  Lösungsvermögen 
für  Jod  zu  besitzen  als  die  niederen. 

Wurde  jetzt  zu  der  Lösung  eines  höheren 
durch  Jod  rein  gelbbraun  gefärbten  Dextrins  ein 
halbes  Procent  der  löslichen  Stärke  zugesetzt,  so 
erhielt  man  die  intensiv  rothe  Farbe,  welche  die 
Erythrodextrine  auszeichnet.  Vorzüglich  schön  tritt 
die  rothe  Farbe  auf,  wenn  man  das  Gemisch  dann  in  einem 
Reagensglase  dursch  Erwärmen  entfärbt  und  hierauf  wieder 
erkalten  lässt. 


■ 
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Concentrirte  Dextrinlösungen  verhalten  sich  gegen  ge- 
förbte  lösliche  Stärke,  wie  heisses  Wasser  oder  Alkohol  gegen  C 
Jodstarke,  indem  sie  wegen  ihres  grösseren  Lösungsbestrebens 
für  Jod  der  Stärke  das  eingelagerte  Jod  entziehen  und  die 
roth  gefärbte  Flüssigkeit  entfiirben.  Da  man  eine  durch 
Jod  gefärbte  Erythrodextrinlösung  ebenfalls  durch 
Zusatz  einer  kleinen  Menge  desselben  Dextrins 
entfärben  kann,  so  liegt  eine  neue  Stütze  der  Ansicht 
vor,  dass  das  färbende  Prinzip  im  Erythrodexlrin  in  löslicher 
Stärke  besiehe.  Durch  Jod  gefärbte  lösliche  Stärke  lässt  sich 
durch  Zusatz  ungefärbter  Stärkelösung  nicht  entfärben;  wäre 
das  Erythrodextrin ,  wie  die  ihm  doch  nahestehende  lösliche 
Stärke  es  ist,  ein  einheitlicher  Körper,  so  würde  ein  weiterer 
Zusatz  desselben  Erythrodextrins  die  einmal  gefärbte  Sub- 
stanz wohl  nicht  entfärben,  sondern  nur  die  Farbe  der  Lösung 
etwas  heller  machen. 

Nach  diesen  Versuchen  scheint  es  uns  erwiesen,  dass 
die  Erythrodextrine  Gemische  von  löslicher  Stärke 
und  reinen  Dextrinen  sind,  welche  letztere  sich 
durch  Jod  an  und  für  sich  nur  mehr  oder  weniger 
intensiv  gelbbraun  färben.  Die  Ausdrücke  Erythro- 
dextrin und  Achroodextrin  haben  deshalb  wohl  ihre  Berech- 
tigung verloren. 


Zur  Geschichte  der  Oxydationen  im  ThierIcOrper. 

Von  E.  Banmann  und  C.  Preusse. 


(Der  Reduktion  zngcgangGu  am  25.  Oktober  1880). 


In  einem  Aufsatze,  betitelt:  «Uebcr  die  Oxydation  des 
Benzols  durch  Ozon  und  die  Oxydationen  im  Thierkörper» 
theilen  Nencki  und  Giacosa  die  Beobachtung  mit,  dass 
aus  Benzol  Phenol  erzeugt  werden  kann,  wenn  man  ozonisirten 
Sauerstoff  auf  siedendes  Benzol  einwirken  lässt.  Da  heute 
allgemein  anerkannt  wird,  dass  das  Ozon,  und  sei  es  auch 
noch  so  vorübergehend,  in  den  thierischen  Geweben  nicht 
auftritt,  auch  die  Bedingungen  jenes  Versuches  von  den  Ver- 
hältnissen des  Thierkörpers  weit  abweichen,  so  ist  das  Er- 
gebniss  desselben  ein  weiteres  Beispiel  der  sehr  zahlreichen, 
bekannten  Erscheinungen,  dass  durch  Oxydationen  ausserhalb 
des  Organismus  dieselben  Produkte  erzeugt  werden  können, 
welche  aus  ein  und  derselben  Substanz  auch  im  Organismus 
gebildet  werden.  Gleichwohl  machen  Nencki  und  Giacosa 
den  genannten  Versuch  zum  Vorwande  von  Erörterungen 
über  den'  Vorgang  der  Oxydationen  im  Thierkörper,  welche 
mit  folgendem  Satze  beginnen: 

«Als  nun  Hoppe-Seyler  fand,  dass  in  Gegenwart 
«von  Palladiumwasserstoff  Benzol  mit  Luft  geschüttelt  zu 
«Phenol  oxydirt  werde  und  den  Vorgang  so  erklärte,  dass 
^der  Wasserstoff,  indem  er  sich  aus  dem  Molecul  Oi  ein 
«Atom  0  aneignet,  das  andere  Atom  0  in  Freiheit  setzt, 
^also  in  den  Status  nascens  versetzt,  ,activ'  macht,  glaubten 
^  einige  physiologische  Chemiker  (B  a  u  m  a  n  n  und  P  r  e  u  s  s  e, 
«diese  Zeitschrift  Bd.  III,  S.  158),  dass  dadurch  ein  Ver- 
^sständniss  der  Oxydations Vorgänge  im  Thierkörper  über- 
«liaupt  auf  experimenteller  Grun^llage  eröffnet  werde.> 
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So  formulirten  Zweifeln  gegenüber,  würde  es  unsere 
Aufgabe  sein,  die  Berechtigung  dieses  Schlusses  an  der  Hand 
der  Entwickelung  der  Vorstellungen  über  die  Oxydationen  im 
Thierkörper  und  der  zahlreichen  Versuche  und  Beobachtungen 
Hoppe-Seyler's  zu  beweisen,  wenn  uns  nicht  der  nächste 
Satz  der  Erörterungen  von  N  e  n  c  k  i  und  G  i  a  c  o  s  a  belehrte, 
dass  dieselben  jenen  allgemeinen  Ausspruch  von  uns  nicht 
bezweifeln  wollen,  sondern  ausdrücklich  sich  mit  demselben 
einverstanden  erklären,  wofern  wir  mit  demselben  sagen  woüten, 
dass  die  Oxydationen  im  Organismus  durch  aktiven  Sauerstoff 
bewirkt  werden.  Da  diese  letztere  Vorstellung  allen  Versuchen 
Hoppe -Seyler's  über  die  Aktivirung  des  Sauerstoffs  (vgl, 
Berichte  der  deutschen  chemischen  Gesellschaft'),  Band  12, 
Seite  1551)  zu  Grunde  gelegt  war,  so  muss  eine  Discussion 
über    diesen   Punkt  gegenwärtig  als  überflüssig  erscheinen. 

Ueber  den  Vorgang,  durch  welchen  der  Sauerstoff  im 
Organismus  aktivirt  werde,  haben  wir  uns  bis  jetzt  nirgends 
ausgesprochen;  gleichwohl  wird  uns  von  den  Herren  Nencki 
und  Giacosa  der  Vorwurf  anjredroht,  voreilige  Schlüsse  zu 
ziehen,  wenn  wir  etwa  der  Meinung  sein  sollten,  dass  die 
Aktivirung  des  Sauerstoffs  im  Thierkörper  durch  aktiven 
Wasserstoff  erfolge,  weil  «aktiver  Wasserstoff  und  überhaupt 
Wasserstoff  bis  jetzt  weder  in  den  Geweben  noch  im  Blute 
aufgefunden  worden  sei.»  Wir  sind  nun  all^xlings  der 
Meinung,  dass  der  nascirende  Wasserstoff  in  den  lebenden 
Geweben  auftritt  und  bei  der  Aktivirung  des  Sauerstoffs  in 
denselben  eine  Rolle  spielt.  Freilich  wird  der  nascirende 
Wasserstoff  sich  ebensowenig  darstellen  lassen,  als  der  aktive 
Sauerstoff,  an  dessen  Auftreten  Nencki  und  Giacosa  nicht 
zweifehl.  Indessen  ist  bekannt,  dass  bei  allen  Fermentationen, 
bei  welchen  Wasserstoff  gebildet  wird,  falls  der  Luftzutritt 
gehindert  ist,  diese  Wasserstoffentwickelung  latent  wird,  wofern 
der  Sauerstoff  Zutritt  hat  und  die  Fermentation  langsam  ver- 
läuft (Hoppe-Seyler).  Der  nascirende  Wasserstoff  ver- 
schwindet aber  auch  z.  B.  in  faulenden  Flüssigkeiten  indem 

')  Nencki  und  Giacosa  citiren  diese  Zeitschrift  f&lschlich  als 
«Berliner  Berichte.» 
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er  zu  Reductionen  verwendet  wird,  wie  bei  der  Bildung  von 
Bernsteinsaure  aus  Asparaginsaure,  der  Hydroparacumarsäure 
aus  Tyrosin  und  vielen  ähnlichen  Erscheinungen.  An  Sub- 
stanzen, welche  bei  fermentativen  Zersetzungen.  Wasserstoff 
liefern  können,  fehlt  es  nirgends  in  den  Geweben.  Nencki 
und  Giacosa  läugnen  aber  schlechtweg,  dass  in  lebenden 
thierischen  Zellen  andere  fermentative  Zersetzungen  statt- 
finden, als  die  einfachsten  Hydratationen.  Sie  treten  damit 
in  directen  Widerspruch  z.  B.  mit  allen  Beobachtungen  über 
die  Entstehung  von  Milchsäure  aus  Kohlehydraten  im  lebenden 
Gewebe.  Wenn  man  eine  solche  fermentative  Zersetzung  in 
den  Zellen  nicht  läugnen  kann,  so  kann  man  auch  Fermen- 
tationen, bei  welchen  Wasserstoff  gebildet  wird,  nicht  ohne 
Weiteres  in  Abrede  ziehen. 

Wir  wollen  indessen  keineswegs  den  Herren  Nencki 
und  Giacosa  in  den  Kreis  ihrer  Vorstellungen  über  die 
Fermentationen  und  die  Unterschiede  in  den  Lebenserschei- 
nungen bei  ein-  und  mehrzelligen  Organismen  folgen;  die 
angeführten  Belege  genügen,  um  zu  zeigen,  dass  der  uns 
angedrohte  Vorwurf,  voreilige  Schlüsse  zu  ziehen,  nicht  be- 
rechtigt ist. 

Nencki  scheint  aber  ausserdem  die  Vorstellung  zu 
hegen,  dass  wenn  wir  die  Entstehung  von  aktivem  Wasser- 
stoff in  den  Geweben  annehmen,  nothwendig  nur  dieser  allein 
es  sein  dürfte,  welcher  den  Sauerstoff  aktivirt. 

Da  die  Discussionen  Nencki's  sich  um  nichts  Anderes 
als  die  Deutung  oder  Missdeutung  der  Untersuchungen  Hoppe- 
Seyler's  drehen,  so  sprechen  hierüber  am  Besten  Hoppe - 
Seyler's  eigene  Worte  (loc.  cit.): 

«Nach  den  geschilderten  Resultaten  war  nicht  allein 
«anzunehmen,  dass  der  nascirende  Wasserstoff  unter  allen 
«Verhältnissen  die  Fähigkeit  habe  Sauerstoff  in  Aktivität 
«zu  versetzen,  —  sondern  dass  auch  andere  Stoffe, 
«welche  mit  Begierde  den  indifferenten  Sauer- 
«stoff  sich  anzueignen  vermögen,  dieselbe  Ein- 
«wirkung  ausüben.» 
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Als  Beispiele  solcher  Substanzen  führt  alsdann  Hoppe- 
Seyler  an:  den  Phosphor,  alkalische  Lösungen  von  Pyrogallol 
und  das  Natrium ;  seine  Nachfolger  auf  diesem  Untersuchungs- 
gebiete werden  die  Zahl  dieser  Stoffe  ohne  grosse  Muhe  noch 
wesentlich  vergrössern  können. 

Am  Schlüsse  ihre?  Aufsatzes  stellen  Nencki  und  Gia- 
cosa  noch  die  Behauptung  auf,  dass  «Radziszewsky 
durch  den  Nachweis,  dass  die  meisten  Bestandtheile  der 
thierischen  Gewebe  in  alkalischer  Lösung  das  Sauerstoffmolecül 
in  Atome  spalten,  wobei  sie  sich  oxydiren,  die  physiologische 
Oxydation  auf  die  einfachste  Weise  erklärt  habe».  Nencki 
würde  wohl  den  Versuch  gerade  diese  Entdeckung  seinem 
Landsmanne  zuzuschreiben  unterlassen  haben,  wenn  er  be- 
achtet halte,  dass  Radziszewsky  selbst  bei  der  Interpretation 
seiner  Versuche  von  den  Arbeiten  Hoppe-Seyler's  ausgeht 
und  dessen  Erklärung  jener  Oxydationsvorgänge  adoptirt, 
indem  er  sagt: 

«Für  diese  Hypothese  sprechen  auch  die  interessanten 
«Forschungen  Hoppe-Seyler's  der  im  Allgemeinen  dem 
«Entstehen  des  aktiven  Sauerstoffs  in  lebenden  Organismen 
«sehr  richtig  eine  wichtige  Rolle  beilegt ;  seinen  Beob- 
«achtungen  zu  Folge  entsteht  der  aktive  Sauerstoff  durch 
«Reduction  des  gewöhnlichen. >  (Annalen  der  Chemie, 
Band  203,  Seite  319). 
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